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De la apariţia ultimei lucrări, care a fost un curs teoretic e, 
gi practic de Biochimie medicali, scris în colaborare cu tov. Dr. |. 


% Serban Florin, au trecut 20 de anie 

*- Prin desvoltarea pa care a. căpătat-o azi biochimia, ediţia de 
faţă cuprinde pe lîngă noţiunile fundamentale, indiepensabile pre- 
gătirii viitorului medic, date noi, legate de rolul coenzimatic al 


vitaminelor, al fosforilării o CIE dar mai ales al metabolia- 
nelor., / 


p 


Insugindu-gi temeinic tot ce a realizat biochimia pînă-n pre- 
zent, medicul va reuşi să pună în evidenţă leziunile biochimice ce 
apar în unele metabolisme şi care preced simptomelor clinice. Prin 
readucerea stării umorale la normal, meâicul va reugi cu o clipă 
„nai devreme să înlăture apariţia bolii, care necesită tratament şi 
spitalizare îndelungată, 

"De alt fel, concepţia dialectică care ne învaţă să înţelegem 
organismul ca un tot unitar, ne atrage atenţia asupra modificărilor 
āe ordin general pe care le întîlnim în cursul oricărei afecţiuni, | 
De aceea, medicine modernă nu se poate lipsi azi, de noțiunile de 
biochimie în niei una din ramurile ei de specialitate, 

YmpreunÉ cu un colectiv, cu multă experienţă în munca didac- 
tică, a reuşit în plus să prezinte şi “aportul bio 
ţinerea integrităţii cavităţii orale. 
" Chimia materialelor dentare " 
cielistul stomatolog., 

d l Consider lucrarea do 
difii put de toată lauda. 


chimiei pentru men= 
Un capitol aparte îl formează 
care va ajuta incontestabil pe spe- 


faţă un ie fericit, realizat în con- 


> Prot. Dr. Doc, M 
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i $ INTRODUCERE, 
e ~ Chimia biologică eau Biochimia, aga cum reese din însăgi de-. 
7 numirea ei, este chimia vieţii, chimia materiei vii, Ea este gtiin- 


ta care studiază compoziţia chimică a materiei vii, structura, fune- 
iiile, precum şi procesele chimice care au loc în organismele vii 
şi care stau la baza activităţii lor vitale, 

Necesitatea studierii structurii chimice a materiei vii, a le- 
gilor proceselor chimice care au loc fn organismele vii, a fost de- 
terminată de necesităţile desvoltării vieţii materiale a societ gii 
ñe problemele practice imediate ale medicinei, agriculturii, precua 
şi āe logica đesvoltärii ştiinţelor naturale. | 

Ca răspuns la această cerinţă a vieţii şi ale Prucftcet: la în- 
ceput s-a ivit încercările de a utiliza datele chimiei pentru prepa- - 
rerea de medicamente sau diverse scopuri, Nu rareori, încercările de 
acest fel au fost încununate de succes, mai ales de alchimigti, care 
a avut ca reprezentant de seană pe Avicenae Acesta. a introdus în prac 
tice medicală o serie de preparate medicale noi şi eficace, în spe- 

ciel unii compuşi ai mercurului, A descria pentru prima dată proprie 
etátile şi metodele de preparare ale acidului sulfuric. 

Alchimigtii însă făceau şi încercări fantastice cum sînt cele 
Ge acreea pe cale chimică un corp viu din elemente chimice, care s- 

au solâat cu un egec total. 

Ideea sănătoasă care stă la baza concepţiilor alchimigtilor, 
ideea aplicări realizărilor chimiei la procesele care au loc în or- 
ganiem, a fost însugită gi desvoltată ulterior de către " iatrochi- 
migti " care considerau că fenomenele activităţii vitale ale organis- 
mului etît sünátoe cft gi bolnav pot fi înţelese numai prin prisma 
chimiei gi că vindecarea mai multor boli poate fi realizată cu aju- 
torul mijloacelor chimice, Mergînă pe aceast cale, iatrochimigtii 
a căror reprezentant principal a fost van Helmont, au introdus în 
practica medicală preparate de mercur, plumb, fier, antimoniu, etc. 

Ei, au demonstrat experimental marea însemnătate a analizei 


2 
cantitative pentru înţelegerea proceselor activităţii vitale a ore 
.Genismelor, Ei au emis pentru prima dată ipoteza foarte îndrăanea- 
$8 pentru acea perioadă gi care e-a confirmet ulterior gi anume că 
în sucurile corpurilor vii ae găsesc Bubstanje speciale, care pare 
ticipă la trensformürile chimice^ale unor. substanţe ale orgenismu- 
lui, In felul acesta, cunoagterea fenomenelor vieţii din punct de 
vedere chimic a constituit un important pas înainte, i 

Xatrochimigtii au fost însă idealigti gi metafizicieni gi erau 
adepţii părerilor vitaliste conform cărora procesele chimice din or- 
ganismul viu ar fi conduse de către un principiu necunoscut gi supra” 
natural. Această concepţie falsă gi antiştiinţifică i-a adus în ce- 
le din urmă la contraziceri irezolvabile pentru ei. Aceasta nu con- 
Stituia un fenomen întîmjlător, deoarece timp îndelungat chimia a 
fost arena de luptă a două concepţii: naterialistă şi idealistă, 

Principala lovitură înpotriva concepţiilor idealiste în dome- 
niül chimiei a fost dată de Lomonosov, Rolul hotărîtor l-a avut des- 
coperirea legii generale a naturii, a legii conservării. materiei gi 
mişcării, punînd astfel începutul unei etape noi în desvoltarea chi- 
miei în general gi în special a chimiei vieţiie 

Lomonosov a fost primul care a stabilit corect raportul între 
chimie gi gtiingele despre natura vie gi a subliniat însemnătatea 
chimiei pentru cunosgterea şi înţelegerea fenomenelor vieţii pentru 
biologie gi medicină, 

' Concepția materialistă a lui Lomonosov a contribuit la elimi- 
nares idealismului din biologie gi chimie gi la elaborarea unei con-. 
cepţii ştiinţifice materialiste despre natura vietii.Lomonosov, de- 
ţinea gi orientarea ştiinţifică, materialiată, potrivit căreia exie- 
tă o unitate gi continuitate între lümea anorganică gi organică, none 
firmetÉ ulterrior de către Wöhler, care a sintetizat pentru prima 
datë dim material anorganic primul corp organice ureea-, 

Din acest momení.ohimia organică, a făcut reale progresa, re~ 
ugind să eintetizeze numerogi compuşi organici din Vibia: anor- 
ganice. 

Un pas hotiirftor pe calea progresului ulterior al biochimiei 
a fost apariţia bieoninigtilor; care au studiat totalitatea proces 
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' gelor biochimice din organismul viu, 


in desvoltarea Chimiei Biologice se pot distinge trei etape 
principale: | 

In prima etapă, cercetătorii au izolat, au analizat gi au des- 
crie diferite substanţe chimice din materia vie, elaborînă totoda- 
tă metodele de analiză calitativă gi cantitativă a acestora, 

A oua etapă în deavoltarea Chimiei Biologice, o reprezintă 
perioada caracterizată prin cercetarea proceselor chimice princi»n- 
le care au loc în organismul,viu. S-au studiat, formarea conbinati- 
ilor chimice gi transformürile lor reciproce în celula vie, S-a sta- 
bilit că sinteza sau scindarea unei anumite substanţe complexe de- 


. eurge cu participarea unui mare număr de. enzine care catalizează 


reacţii succesive, 

A treia etapă o constituie, abordarea studiului fencmenelor 
vieţii la nivel molecular, demonstríndu-se că în celulă, fiecare 
substanţă are locul său deosebit, iar moleculele acesteia ocupă o 
poziţie anumită, Toate substanţele organismului viu suferă schimbă= 
ri permanente, : : 

Ritmul de. acumulare a cunogtinţelor fn domeniul Chimiei Bio- 
logie gi aplicarea realizărilor ei în diferite ramuri ale biologi» 
ei gi medicinei precum gi în noi remuri ale gtiinţei a dus la tn- 
părţirea biochimiei generale $n biochimia medicală, biochinia ani- 
m&lÉ, biochimia microorganismelor, biochimia vegetală gi chiar gi 
biochimie tehnicăe 

| Le rindul ei, biochimia se înparte în biochimia descriptivă 
care studiază compoziția materiei vii gi biochinia dinanică, care 
studiază procesele chimice dim materia vie, constituind două păr- 
ți necesare legate indisolubil între ele. Aceasta este Chimia Bio- 
logicá contemporaná, | 

O trăsătură în plus a biochimiei o constitue şi faptul că prin 
caracterul său gi prin principiile sale de bază se SituiazN mai a~ 
proape de fiziologie gi medicină decît de chimia organicá, Prin a- 
ceasta se explică gi faptul cá la început ea a purtat denumirea de 
chimie fiziologicH. | E l 

„Intreaga desvoltare a organismului sau a părţilor sale este 
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în \egëtură cu condițiile vieții gale, Fiecare corp viu ae à 
găseste õu anumite raporturi cu 91e, Baza esenyei vietii sata 
schimbul de substanțe între „organist $i mediul înconjurător. A 


~ 


VITAMINE 


Definiţie si etapele de 8tudiu, 


Vitaminele sînt biocatalizatori exogeni pe care organismul 1i 
capătă sub formă definitivă sau sub o formá apropiată odată cu ali- 
mentele. Ele sînt substanțe organice, necesare în cantităţi minime 
organisenului e 

Prima etapă în studiul vitaminelor este reprezentată de obser- 
vaţia clinică, care a dus la concluzia că, în afară de componentele 
cunoscute din regimul alimentar, organismului fi este necesară o - 
cantitate minimă de anumite substanţe suplimentare, de natură organi- 
că, fără de care apare o stare patologică, caracteriza initial 
prin simptome negpecifice = adinamie, scădere în greutate, oprirea 
creşterii organismului tînăr - iar într-un stadiu mai avansat prin 
simptome specifice. 

Etapa chimică s-a caracterizat prin izolarea acestor vitamine 
purificarea lor, stabilirea structurii chimice gi sinteza lor. 

Etapa farmacologică, a demonstrat că modificarea structurii 
chimice a vitaminelor duce la pierderea, în parte sau în totalitate, 


“a proprietăţilor vitaminice gi chiar la apariţia de proprietăţi an- 


tagonistee 


Etapa biochimică a demonstrat, că unele vitamine au rol coen- - 


 Zimetic, ier altele intervin $n reglarea anumitor funcţii, 


Provitaminele, sînt precursori naturali ai vitaminelor, aduse 
Gin mediul înconjurător prin hrană gi transfornate ulterior în or- 
genism cu ajutorul sistemelor enzimatice, i 

Vitagenele, sînt substanțe care pe lîngă proprietățile vita- 
minice, sînt furnizori de energie, intră în structura celulelor sau 
au o acţiune asemănătoare hormonilor, In grupa vitagenelor sînt cu- 
prinse: ac. gragi nesaturafi, ac. aminati esenţiali, donatori de gru- 
pări metil gi compuşi eulfurati. | : 

Antiviteminele sînt substanţe cu structură chimică asemánÉe ^ 
toare vitaminelor dar cu proprietăţi antagoniste. Acestea se înpart 
în două clase: vitaminazele sau antivitanine de natură enzimatică 


A 
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VITAMINE 


Definiție si etapele de studiu, 


Vitaminele sînt biocatalizatori exogeni pe care organismul fi 
capătă sub formă definitivă sau sub o formă apropiată odată cu ali- 
mentele, Ele sînt substanţe organice, necesare în cantităţi minime 
organismului» 

Prima etapă în studiul vitaminelor este reprezentată de obser- 
vaţia clinică, care a dus la concluzia că, în afară de componentele 
cunoscute din regimul alimentar, organismului fi este necesarš o - 
centitate minimă đe anumite substanțe suplimentare, de natură organi- 
că, fără de care apare o stare patologică, caracterizată inițial 
prin simptome negpecifice = adinamie, scădere în greutate, oprirea 
creşterii organismului tînăr - iar într-un stadiu mai avansat prin 
simptome specifice. 

Etapa chimică s-a caracterizat prin izolarea acestor vitamine, 
purificarea lor, stabilirea structurii chimice gi sinteza lor. 

Etapa farmacologică, a demonstrat că modificarea structurii . 
chimice a vitaminelor duce la pierderea, în parte sau în totalitate, 


„a proprietăţilor vitaminice şi chiar la apariţia de proprietăţi an- 


tagoniste, 

Etapa biochimică a demonstrat, că unele vitamine au rol coen- - 
zinatic, iar altele intervin $n reglarea anumitor funcţii, 

Provitaminele, sînt precursori naturali ai vitaminelor, aduse 
din mediul înconjurător prin hrană gi transformate ulterior în or- 
ganism cu ajutorul sistemelor enzimatice. | 

Vitagenele, sînt substanţe care pe lîngă proprietățile vita- 
minice, sînt furnizori de energie, intră în structura celulelor sau 
au o acțiune asemănătoare hormonilor. In grupa vitagenelor sînt cu- 
prinse; ac. gragi nesaturaţi, ac. aminaţi esenţiali, donatori de gru- 
pări metil gi compuşi sulfuraţie ; | 

Antivitaminele sînt substanţe cu structură chimică asenănă= ` 
toare vitaminelor dar cu proprietăţi antagoniste. Acestea se înpart 
în două clase: vitaninazele sau antivitamine de natură enzimatică 


A 
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care prin acţiunea lor desfac vitaminele î 
"&ivitamine care inhibă competitiv unele sisteme enzimatice, 


Generalităţi despre carenjele vitaminice, 


Hipovitaminoza, reprezintă starea clinică însoţită de simpto- 
me nespecifice şi specifice de boală, ca urmare a scăderii nivelului 
de vitamine din organism. Lipsa unor vitamine din orgsnism duce la 


 avitaminozá, însoţită adesea de leziuni ireversibile. 
apare în urma administrării prelungite de vi- 


n componentele lor gi an- 


Hipervitaminoza, 
tamine, în cantităţi ce äepăşesc nevoile organismului, Starea de hi- 
pervitaminozá apare în special la vitaninele care se elimină greu 


acumulíndu-se în ţesuturi. şi. organe, iar consecințele 


din organism, 
ării vitaminei impli- 


ei ăispar în general âupă suprimarea administr 


cate în apariţia acestei stări. 
Carenţele vitaminice nu sînt totdeauna o consecinţă a unui a- 


port insuficient de vitamine prin regimul alimentar ci şi datorită 

unor cauze ce apar în organism. In funcţie de cauzele de producere 

a carengelor vitaminice, puten distinge: exocarenta sau carenta de 

origine exogenă, enterocarenţa, datorită cauzelor locale intestina- 
le care înpiedică resorbţia în parte sau în totalitate a provitami- 
nelor, care constă fie în imposibilitatea organismului de a trans- 

forma provitaminele în vitamine sau de a sintetiza unele vitamine, 

fie imposibilitatea de a întrebuința vitaminele din cauza insufici- 
enţei funcţionale a unor organe. 

Exocarenţa, este rezultatul unui aport insuficient de vitami- 
ne, datoritá unei diete prost alcătuite, a unor nevoi crescute de 
vitamine a organismului = efort fizic, sarcină, alăptare, stări fe- 
brile - a pierderii de vitamine printr-o conservare necorespunzÁtoa- 
re sau prin prelucrarea culinarăe 

Enterocarenta este legată de inflamaţia mucosei intestinale, 
de un tranzit accelerat, scăderea secreției biliare şi lipsa grási- 
milor din alimentaţie absolut necesare pentru vitaminele liposolu- 
bile, achilia gastrică gi alcalinitatea conţinutului intestinal care 
duce la distrugerea unor vitamine hiádrosolubile ca vitamina B, şi C, 
pierderea unor părţi din tractusul gastro-inteetinal prin actul ope* 
rator; toate acestea inpiedicind resorbjia unor provitamine şi vi“ 


"Wi 
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tamine prin mucoasa intestinali, Enterocarenta poate fi corectată 
numai prin suprimarea cauzelor intestinale, 
Endocarenţa, poate fi datorită perturbării activităţii florei 
microbiene din intestin, răspunzătoare de sinteza vitaminei K, in» 
suficienţei hepatice care înpiedică traneformarea provitaminei A în 
vitanină eeu în urma intensificării eliminării vitaminelor din op- 
&eniem ca în poliurie cînd se pierd cantităţi mari de vitaminA B.» 
Toate aceste cauze care produc stări de carenţă vitaminicá, 
mai pot fi înpărţite în cauze fiziologice, care măresc consumul de 
vitamine gi cauze patologice, care înpieâică folosirea vitaminelor, 
măresc nevoia de vitamine, due la distrugerea lor sau intensifică 
eliminarea din organism, i à; 
Csracterul şi intensitatea manifestărilor de avitaminoză, de- 
piná gi de compoziţia hrenei, ce se confirmÉ prin aceea că, apari- |È 
.$ia avitaninozei B}, poate fi accelerată în urma unui consum exage-! 
rst de gluciăe, eau carenja în vitanina C poate apărea în urma con=! 
sumului exagerat de proteine, i 
i 
i 
f 
E 


aal 
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E- 


a 
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Combinind în mod corespunzător în regimul alimentar, protsi- 
nele, lipidele, glucidele şi sărurile minerale, putea, păstrînă va- 
loarea calorică a alimentaţiei să reducem la minimum nevoia organis: 
mului $n vitamine ( aga numitul minim de vitamine ). 

Caracterul gi intensitatea manifestărilor de carenţă vitamini 
că, depind deci de compoziția hranei, de concentraţia în vitamine a 
acestora, precum gi de starea organismului, ` ! 

In ceea ce priveşte interpretarea clinică a stărilor de caren- 
tă vitaminică, aceasta nu este deloc uşoară, deoarece în clinica u= 
mană nu poate exista o deficiență vitaminică pură, Stările carenţi- 
ale sint în general polideficiente, dintre care una dominantă îşi 
imprimă amprenta în tabloul clinic. Simptomele subiective ocupă un 
loc important in patologia vitaminică, dar în mediu colectiv, atît 
âe penetrabil la autosugestie se impune o mare prudenţă in interpre- 
tarea lor, Metodele de laborator pentru aprecierea stării de vitami- - 
noză sînt de un real folos, deoarece ele pot decela din timp unele 
modificări ale compoziţiei tisulare gi care preced apariţia simpto- 
melor clánice; 


JD—— are 
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Totuşi într-un număr de cazuri, capacitatea de echilibrare a 
organismului, interreacţiile vitaminice sau punerea în circuit a re- 
zervelor de vitamine din unele organe şi țesuturi, menţin cifrele 
înregistrate de laborator ca valori normale. Anomalia biochimică nu 
este depistată în aceste cazuri decît tîrziu, cínd carenţa este de- 
ja instalată. 

Prin noţiunea de interreactii vitaminice, se înţelege existen- 
ţa unor raporturi speciale - calitative, cantitative, funcţionale - 
ce intervin între factorii vitaminici alimentari, Interrelaţiile 
vitaninice se înpart în acţiuni vicariante,. secundare gi simultane, 

Acţiunile vicariante, cuprind cazurile în care sînt puse în 
evidenţă posibilitatea de substituire ale unor vitamine prin alta, 
In cele secundare eînt grupate consecinţele mai apropiate sau mai 
îndepărtate - favorabile sau defavorabile - a unei carenţe sau în- 
cărcări abnei vitamine date asupra alteia gi în sfírgit, acțiuni- 
le simultane, reunesc consecințele acțiunilor simultane, mai mult 
sau mai puţin complexe, a carengelor sau încărcărilor multiple, a 
carențelor simple sau multiple simultan cu încărcarea în una sau mai 

multe vitamine. In realitate aceste acţiuni nu pot fi separate atît 
de distinct, această clasificare avînd caracter mai mult sau mai pu- 
Qin artificial. 

Aprecierea stării de vitaninoză se efectuiază prin metode âi- 
ferite gi specifice fiecărei vitamine în parte, Aceste metode se pot 
grupa în trei categorii; bialogice, microbiologice gi chimice. 

Metodele biologice folosesc testul profilactic gi testul cura- 
tiv. Testul profilactic este bazat pe determinarea dozei necesare 
pentru prevenirea simptomelor de carenţă provocat la un animal hrÉ: 
nit cu un regim cunoscut gi lipsit de o anumită vitanină, dar supli- 
mentat cu doze cunoscute ale substanţelor respective care trebuiese 
determinate calitativ gi cantitativ. Testul curativ folosegte anima- 
le, cărora li s-a provocat o avitaminoză experimentală prin lipsa 
din alimentaţie a vitaminei care urmează a fi determinată. La insta- 
larea primelor simptome de avitaminoză se administrează doze cunoe- 
cute de vitamin şi se determină cantitatea minimă care vindecă a- 


vitaninozae 


w^ 
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Metodele microbiologice, folosesc ca sisteme test, microorga- 
nisme la care vitamina de determinat constitue o componentă de creg- . 
-tere indispensabilă, Aceste microorganisme pot fi bacterii sau ciu- - à 
perci crescute pe medii epeciale.de componenţă controlabilă, 
Metodele chimice gi fizico-chimice, au început a fi folosite 
i © dată cu cunoaşterea proprietăţilor caracteristice ale diferitelor 

t > vitamine gi eînt bazate pe reacţiile chimice gi proprietăţile fizi- 

cochimice specifice ale acestor componente, 

Pentru a stabili o exprimare unitară a concentraţiilor vita» 
minelor s-a convenit stabilirea unor unităţi internaţionale, ce sînt 
stabilite cu ajutorul preparatelor standară, de puritate optimă, ce- 
es ce permite o comparare mai justă a valorilor vitaminice active, 

Unităţile stabilite pe aceste preparate se exprimă în miligra- 

„ne gi în gama. —— — 7 

Clasificare gi nomenclatură, 

Vitaminele au fost Ínpártite în două grupe majore, după solu- 
bilitate: liposolubile gi hiârosolubile, Vitaminele liposolubile cu- 
prină vitaminele A,D,E,K,ac. lipoie şi acizii graşi esentiali, care 
au proprietatea de a fi termolabile, rezistente faţă de acţiunea 
acizilor şi alcalilor şi care se depozitează în unele ţesuturi şi 
organe pentru a fi folosite ulterior în organismo Vitaminele hidro- 
solubile cuprind vitaminele complexului B, vitaminele C, FP,P, etc, 
substanţe în mare parte termolabile, rezistente faţă de acţiunea 
acizilor care le conservă şi instabile în mediu alcaline Nu cumulea- 
ză în orgenism sub formă de rezerve şi se elimină ugor imediat ce 

„ajung la o anumită concentraţie. 

i Concomitent cu procedeul de a desemna vitaminele prin litere- 
le majuscule ale alfabetului latin, se utilizează gi denumirea me- 
cicală a afecţiunilor provocate de carenţa vitaminic la care se a- 
Caugă prefixul " anti " ale denunirii, reflectînă structura lor chi- 

*^ mică, 
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Vitaminele liposolubile, 
Vitamins A, | 
Vitamina A, mai poartă denumirea de retinol, vitamina antixe- 
Toftalmică, vitamina de cregtere liposolubilă sau sxeroftol, De 
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fapt este vorba de un grup de vitamine ale căror 
fin clasei carotenilor. Acest grup este reprezentat de vitamins A 3 
Ap gi produsele de dehidrogenare, oxidare gi dehidratare ale aceato- 
ra, care îşi păstrează caracterul de viteminÁ A. 
Structura chimică, | 

Vitamina A, este un alcool polietenic, care prezintă o serie 

de duble legături conjugate gi a cărei catenă se termină printr-un 


provitamine apar- 


ciclu hexagonale | 
Caracteristicile,structurale precise ale vitaminei A sînt: 


- un nucleu de beta iononă, purtător a unei singure duble le- 
gături între Ce gi Cg. 

- o catenă laterală cu patru duble legături conjugate. 

- o funcţie de alcool primar în poziţia trans ( neovitamina A 
prezintă această funcţie în poziţia cie ) 


- àoi radicali metil în catena laterală la Cg şi SED doi ray 


diceli în ciclu la C, gi un radical la Cs. 
Prezenţa în plus a unei duble legături între Cosi Ca duce la 

vitamina A, sau dehiároretinol, fără pierderea proprietăţilor vita- 

minice. | - | 

pst Vitamina A are formula următoare: 


Bye i108 
4 C=C C=C CH,OH 
/1 8N 9 10/11 12N13 14 //15 
C=C C=C 
| | 


190, 208, 


. 


gCHs 


l 


Vitamina 4 
t 
Relatia dintre structură gi funcţie 
De remarcat că proprietăţile vitaminice se menj 
alcool ( - CH,0H ) este transformată in aldehiaă ( = CHO ) sau în 
funcţie carboxilicÉ ( = COOH ). Fixarea de hidrogen la nivelul đu- 
bielor legz.uri duce 1a pierderea proprietăţilor vitaminice, 


in dacă funcţia 


€ 
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Provitaminele A. 


. Organismul animal, nu poate sintetiz 
tranayorma provitaminele reprezentate 


a vitamina A, ci numai 


| prin caroteni, Aceştia sînt 
introcuşi în organism prin alimente Băsindu-6e în cantitate mare 


EN norcovi. i cunosc trei tipuri de caroteni ; Alfa, beta gi gama, 
Dintre aceştia, beta carotenul este biologie mai activ deoarece din 
el se obţin două molecule de Vitamina A, structura chimică a beta 
carotenului, fiind asemănătoare cu inaginea în oglinâă a vitaminei, 

Tot ca provitanină, figurează criptoxantina, ce se găseşte în 
porumbul galben, astaxantina, pectinoxantina, cintiaxantina gi pente 
. Xantins; pigmenţi aflaţi la animalele marine. — ^ — ^ dar 

: Biogeneza, 
Omul prezintă un mecanism carotenoidic special. Organul cu rol 
preponderent în metabolismul carotenilor este peretele intestinal 
cît şi ficatul, care dispun de un mecanism de sciziune enzinatică 
- carotenaza - cu rol în conversiunea carotenilor în vitamina A, 

Proprietăţi fizice, eoru à ; 

Vitamina A este insolubilă în apă, solubilă în grăsimi şi sol- 
venii organici. La temperatură orâinară este un lichid uleios, spre 
deosebire de provitaminele A ( carotenii ) care au culoarea portoca- 
lie. Această diferenţă de culoare ae datoregte prezenţei în molecula 
vitaminei A şi a carotenilor a dublelor legături conjugate, care 
Gau naştere unui spectru de absorbţie unitar, cu atît mai deplasat 
spre rogu cu cît în moleculă sînt prezente mai multe duble legături 
conjugate, Vitamina A, are cinci duble legături conjugate, iar ca- 
rotenul 11; benzile de absorbţie avansínd pînă în regiunea vizibi- 
lä a epectrului, substanţele apar colorate, Este autooxidabil&, In 
absenţa oxigenului este stabilă gi termostabilá, Este distrusă de 
razele ultraviblete gi cele luminoase, 

Surse naturale, l 

Sursa principală de vitamină A pentru organismul uman, o con- 
 8tituie în primul rînd alimentele de origine vegetală bogate în ce- 
roteni ( morcovul ) gi de origine animală, bogate în vitamină A 
( gălbenugul de ou, untul, untura de pegte ). Laptele matern ca şi 
laptele integral au un conţinut ridicat în vitamină A. 
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Absorbiie, metaboliem intermedier gi excreţiee , 
or alimentari, necesită prezența lipa- 


Absorbţia carotenoizil 
zei intestinale gi a bilei, Lecitina favorizează absorbţia, La fel 
aratiroidism, absorbția es- 


gi hormonii tiroidieni, Astfel în hiperp 
iar ficatul este bogat în vitamină A, Transformarea 
sura necesităţilor gi es- 


Din sînge vitamina å 


te crescută, 
provitaminelor A în vitamine se face pe m 
te reglată de nivelul vitaminei A în sînge» 
este luată gi depozitată în ficat sub formă de ester, Le rîndul ei 


A este ugor absorbită de tractusul gastro-intestinal nor- 


vitamina 
pbitá numai în parte, 


mal, Ingerată în cantităţi excesive este abso 
restul eliminînâu-se prin materii fecale» 

Cum vitamina A este liposolubilă, absorbţia ei este legată de 
Totuşi această legătură nu este chiar aga de strin- 


cea a lipidelor» 
amină A sînt absorbite mai re- 


să. Astfel dispersiile apoase de vit 
pede şi mai complet decît soluţiile uleioase. 

După administrare de vitamină A, concentrațiile din plasmă 
cresc, atingínd un maximum în aproximativ patru ore. Pe măsură ce 
este depozitată în ficat, nivelul din sînge scade. 

Pe căile obişnuite nu se elimină decât în cantităţi mici, o 


importantă cale de eliminare fiind laptele materne 

Rolul vitaminei A în: organi6ne 

Vitamina A îndeplineşte în organism următoarele roluri: în ci- 
în menţinerea integrităţii structurale a epiteliilor 


clul vizual, 
în buna funcţionare a glandelor cu secreție internă 


gi mucoaselor, 
gi în unele procese metabolicee 


Rol în cicl vizual 


Vitamina A, participă la regenerarea pignenţilor fotosensibili 
retinieni legaţi de adaptarea ochiului 1a lumina crepuaculară şi la 
cea colorată. 

Adaptarea ochiului la întuneric este o funcţie atît a conuri” 
lor cît gi a bastonagelor din retină, Conurile realizează adaptarea 
primară sau iniţială, proces rapid realizat în cîteva minute. Adap- 
tarea secundară este îndeplinită de către bastonaşe şi acestea se 


realizează în 50 de minute şi chiar mai multe 
Procesul acesta de adaptare este un proces chimic gi constă 
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din formarea de pigmenţi fotosensibili în retină; aceşti pigmenţi 
expuşi la o lumină de mică intensitate se descompun dînd naştere 
impulsului nervos. In bastonage pigmentul fotosensibil este cunos- 
"cut eub Benumirea de rodopsinM iar în conuri de iodopsină, Acegti 
pigmenţi sînt eromoproteide, a căror grupare prostetică face parte 
e din grupa carotenilor gi care este aceiagi la ambii pigmenți. Se 

| deosebesc între ei numai prin gruparea proteică, | 

Rodopsina,sau purpura vizuală, este o combinaţie între o prote- 

inë denumită opsină sau &cotopsină gi o grupare prosteticÁ, retine- 
nul care este aldehida vitaminei A, ! 


É) 


Procesul đe formere gi de descompunere a rođopsinei are ioc 
printr-o succesiune de atape, Vitamina A ( retinol.) mobilizaţă din 
ficat sau ajunsă direct în sînge în urma aportului exogen, se pre- 

- zintă sub forma unui izomer ( cis ), biologic activă, denumită şi 
neoviieniná A. Aceasta, ajunsă la nivelul vaselor sanguine care iri- 
gă retina suferă d reacţie de reducere enzimatică sub acţiunea re- 


retinal cis. Rodopsina sau purpura vizuală se sintetizează în urma 
interacțiunii între opsină gi retinel-cis, pigment fotosensibil,ro- 
gu, cu greutate moleculară mare, 
 Rodopsina în prezenţa radiaţiilor luminoase, de o anumită lun- 
gime ĉe undă ( 385 -600 nm) se transformă în lumirodopsină, compus 
intermediar, instabil, colorat în rTOg-portocaliu gi care la $ntune- 
ric, duce la formarea metarodopsinei, produs labil şi de culoare 
galbenă, Tot la întuneric, dar în prezenţa apei, are loc descompune- 
ree metarodopsinei în retinal gi opaină, în care aldehida vitaminei 
A se găseşte sub formă de izomer trang, formë biologic inactivă, 
Intreg acest proces fotochimic de descompunere a rodopsinei 
| -` este ireversibile Ulterior, în prezența retinenreductazei gi a NAD- 
: ului retinslul ~trens este redusa în retinol-trens care părăsinâ re- 
“tina ajunge în torentul circulator, unde suferă o nouă modificare 
Btereochimică şub acţiunea unei izomeraze pentru a forma retinolul- 
„cis, formă activă, P E 
ln urma acestui proces, o parte din vitamina A se consumă, ne- 


= 
- 


| cesitînă, un &port exogen de vitamină A gi are loc eliberarea de gru- 


tinenreductazei, care are drept coenzimă NAD-ul, transformînâu-se în ` 
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pări eulfhidrilice libere care produe energia necesară declanglürii 
. impuleului nervos. 
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Isomeresi | | " 3185 
Betinol-cis  4——————————— Betinol-trans . | 
(forak activă) — (foraă inactivă) 
b BAD D $ 
Retinenreductasă ) îi | 
Retinal-cis *. Betinal-trans 
Metarodopsini 


( pigsent gelben) 


RR SA ină 
( pigment porcul 
portocaliu 
Änn i 
(pigment rogu) dg 
Ciclul visual. f 


Aportul insuficient de vitamină A, duce la o sinteză scăzută 
de rodopsinl, In consecinţă asistăm la o scădere a acuităţii vizu- 
ele, la o pierdere a capacităţii de adaptare la întuneric, afecțiu~ 
ne cunoscută sub denumirea de hemeralopie, iar în stadiu mai avan- 
sat de nictalopia proces prompt Paine La dacă se corectează de- 
ficitul de vitamină A. d 

Acest stadiu iniţial de carenţi in vitamina A este dificil de — * 
 aiagnosticat la sugari gi copii mici, singurul simptom obiectiv fi- 
ind edemul retinian, In urna unei hipovitaminoze de lungă durată 
sau accentuate, apar modificări degenerative grave, ce se traduc 
prin keratinisarea celulelor conjunctivale gi ale corneei, ducínd | 

| | M 


| 
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la ulceraţia acestora. Acest etadiu ae numegto xeroftalnie şi poate 
duce la orbire. Tulburările trofico, pot fi însoţite gi de supra- 
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a infecţie, care duce la perforarea corneei gi a globului ocular, 3 
X mai ales la sugari, dînd keratomalaeie, Ü 
Rol epitelioprotectore 
w Funcţia gi integritatea structurală a celulelor epiteliale 


din tot organismul depind de un aport euficient de vitaminá A, Ga- 

renja în vitanini A, alterează morfologic gi functional celulele e- 
piteliale,. Hipovitaminoza determină transformări atrofice gi meta- 

plazice ale tegumentelor, Se produce o cheratinizare a epíteliilor, 
care prezintá un intens proces de deecuanare, devenind mai seneibi- 
, le la infecții. Pielea devine uscată, iar secreția sudorală dininuă 
în cantitate, Leziunile cutanate se pot. genéraliza pe tot corpul în 
afară de faţă, suprafeţele pelmere şi plantare. Părul devine uscat 

gi friabil, pe unghii apar striajiuni transversale gi longitudina- 

le iar pielea degetelor devine rugoasă, ù 

Epiteliul căilor respiratorii superioare si ale tubului diges- 
tiv mra miS i morfofonejionale, ~ 

Rol $n fun 

In funcția RERET genital, cerențe vitaminivü, dica la. o 

cheratinizare a tractusului genital, afecţiune cunoacută eub denu- 
zirea de colpocheratoză, seem ce este destul de precoce. Se remar- 
cÉ o tulburare în funcția ovariană mergînd pînă la sterlitate, 

lte i 

aste vitaminică, este însoţită de o mare frecvenţă în for- 
marea de calculi urinari multipli. Reaturile spitalele formează 
za nucleii calculilor care se desvoltă, . 

Ca în toate cazurile de carenpá, à factorilor ešențiali, lip- 

sa vitaminei A, duce la o întîrziere $n eregtere gi deavoltare nor- 
, Ralá, a organismelor tinere, 

Datorită acţiunii. de apărare a epiteliilor, vitamina A joacă 
gi un rol entiinfecţioa, De asemenea vitamina produce o modificare 
a echilibrului mineral în sînge, fn sensul cH în hipovitaninoză, 
fosforul, calciul, megneziul şi potasiul scad, 

Le nivelul cavităţii bucale, starea de hipovitaminoză se tra- 


16 
duce prin cheratinizarea gi tumefacţia gingiilor. ÎN perioada de 
formare a dinţilor poate să ducă la inperfecţiuni sau la absenţa 
esmaltului şi a dentineie Blocarea lumenului. canalelor excretosre 
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glanâulare de către celulele epiteliale descuamate poate diminue $ - Ü 
secreţiă salivară. | T 7 
Hi ipervitaminoza Ao A 
Aportul crescut de vitamină A, produce un einárom toxic cu- kc 


noscut în special la copii, De obicei. aceste aporturi mari erau re- 
zultatul unui exces de vitaminoterspie profilacticá sau din cauza 
folosirii gregite a uleiului din ficatul unui peşte, denumit perco- 
non, în locul uleiului! din ficatul de morun, mai puţin isi in 
îtamina Ae i . ; 

_ Intre începutul supradozării şi apariţia semnelor clinice de 
intoxicație, există o perioadÉ latentă de 4-6 luni sau chiar mai 
alte | 
Semnul cel mai manifest de hipervitaminoză este apariţia unor 
tumefacţii subcutanate, de obicei la antebrat, dar care pot să a- 
perä gí în alte regiuni, Leziunile sînt sensibile şi dureroase. Un - 
alt simptom caracteristic este dat de leziunile osoase ce sînt mul- 
tiple. Nu lipsegte nici anorexia, pruritul, buzele uscate şi fisu- 

cate, părul rar gi aspru. 

; Tratamentul constă numai în simpla suspendare a vitaminei „Cea 
mai mare parte din simptome dispar în curs de.o săptămînă, 

Necesarul organismului $n vitamine, 
Nevoia de vitaminá A este legată de cantitatea necesară de vi- 
tamînă pentru menţinerea unei adaptări normale la întuneric, 1a ca~ 
A re se adaugă un cuantum suplimentar de siguranţă pentru acoperirea: 
variațiilor de absorbţie şi utilizare a vitaminei, ` 
| Noul născut dispune de un depozit de vitamină A în ficat, ob- 
ţinut de le mamă prin circulaţia feto-placentară. Nevoia zilnică a ` 

copiilor se situiază între 1000 - 2000 U I, Adultul are nevoie în. 2 

/ medie de 3000 U I, In sarcină gi alăptare, ca gi persoanele cu pro- 
fesiuni, la care vederea este suprasolicitată, nevoia zilnică este 

mult crescută faţă de cea a adultului, 


d 


re 
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Vitaminele D "t / 


Grupul vitaminelor D, este format din cinci vitamine cu struc- 
tură chimică gi acţiune fiziologică asemănătoare avînd indicele nu- 


meric de la 2 - 6, 


Structura chimică 

Vitaminele D sînt derivați ai sterolilor fiind de tipul endro- 
Standienului. La carbonul 5 al primului ciclu ( ciclu A ) prezintă 
o grupare hidroxil ( « ŒH ). Ciclul II ( ciclu B ) prezintă leghtu- | 
ri duble conjugate, până : Ta 3: e | Pokitie 5,1 şi 10, ciclul fiinâ 
deschise 

Catena laterală este nesaturată şi conţine 9 atomi de carbon, 
fiinà legată de ciclul pentagonal al nucleului sterolic, la nivelul 
cerbonuiui 17. Identitatea ciclurilor conferă proprietatea cuncscu- 
tă, antirehitică, fiind Rae ci de existenţa dublelor legături 
conjugate în ciclul II, - " 

Relaţia dintre structură gi funcţie, : 

Vitaminele sînt active cft timp gruparea hiâroxilică din po- 
zitia 5 este liberă, Esterii vitaminelor D sînt inactivi. Intensi- 
tatea acţiunii vitaminice este legată de structura catenei: latera- 
le, avînâ o specificitate de compus. Catena laterală saturată con- 
feră o activitate mai redusă. Prin înlocuirea Erapauma metil cu gru- 
parea etil, activitatea de asemenea scade, 

La aceste vitamine se întîlnegte gi o specificitate de specie 
în sensul că nu acţionează a ie asupra diferitelor animale. 

"Proviteninele D. 

Provitaminele D, au structura asemănătoare vitaminelor D, cu 
deosebirea că ciclul II al nucleului sterolic este închis gi prezin- 
tă âcuă Guble legături conjugate în posiţia 5 gi 7. Următorii ste- 
roli pot fucţiona ca provitamine: ergosterol, 1-dehidrocolesterol, 
22-dihidroergosterol, T- dehidrositosterol gi 1denidepeți guasterél, 

Biogeneza, j 

Traneformarea proviteminelor în vitaminele D, reprezintă un 
proces chimic complex, care are loc în mai multe etape eub acţiunea 


 razelor ultraviolete, catodice, emanatii de radiu, etc, 


J 


1 LI 
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| Procesul este deci fotoohimic, ireversibil gi dependent de 

| lungizea do undă. Btapele de activare a ergosterolului în vitemină 
D, eint următoarele: in y 

Ergosterol ---+ lumisterol ==-+ tahisterol -=--> vit D, 

Btapa de transformare a ergosterolului în lumisterol, constă 
în deplasarea radicalului metil de la nivelul C49 din poziţia cis 
în poziţia trana, faţă de plenul moleculei, Această modificare de 
epimerizere este caracteristică tuturor provitaminelor cu acelagi 
sistem de duble legături conjugate, cum este ergosterolul, 7- dehi- 
&rocolesterolul gi 22- dihidroergosterolul. Lumisterolul prezintă 
absorbţia maximă la 265 gi 280 nm 

Etapa de transformare a lumisterolului sub acţiunea razelor 
ultrevialete constă în deschiderea ciclului între Cg gi Cio eu for- 
marea unei.duble legături între G, gi Cio din ciclul A. Ca urmare 
rezultă tshisterolul. Acesta prezintă proprietatea de a creşte ni- 
velul calciului plasmatic, Ziră însă să prezinte o acţiune antira- 
hitică, Absorbţie maximă are loc 1a 268, 280 gi 294 nm, Este antò- 
oxidabil. i 
| Un derivat hidrogenat, esto dihidroțahieterolul, cunoscut sub 
| denumirea de 47.0 eau compusul antitetenic 10. Acest produs previne 
şi vindecă tetania, fiind de 10 ori mai activ decft tahisterolul. 

Tahisterolul, precursorul vitanieni Das prin iradiere, suferă 
deplasarea dublei legături dintre Cio şi e între gruparea metil 
substitui tă gi Cp cu formarea unei grupări metilenice, ( = CH, ) 
RezoltÉ Vitemina D, sau calciferolul, earactarizată prin proprieta- 
tea fiziologică, cunoscută, de a preveni rahitiemul,. 

Supreirsdierea vitaminei D, duce la pierderea proprietăţii an- 
„ tirahitice gi transformarea ei într-o serie de produgi toxici gi 

anume toxisterolul gi &uprasterolul IY gi II. l 

In vivo, eub acţiunea rassier ultraviolete, aceşti produgi nu 
apar, datorită probabil unui zscanism protector oe se găseste în 
piele, A 

Provitenina T-dehidvoeolésterelul prezintă 3 duble legături 
conjugate în ciolu,la nivelul 03, 943 gi Cio. Catena laterali este 
saturatie Se glüsegte în pielo gi prin iradiere la lungimea de undă 


| 
d 
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19 i 
de 286 nm se transformă în vitenină D, eeu colecelciferol, | 
Provitamina D, este 22- dehiüroergosterolul. Se anosebegte de 
provitemina Da prim aceea că are catena laterală saturată, Provita- di 
gina Dg sau T-áehidroeitosterolul ere eatena laterală oaturată gi | e, 
. la Cag o grupare etilică,. Im aftirgit, provitemina y sau 7- dehidro- 


stigmasterolul, prezintă legătură dublă între 922" Cage 
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r% Vitemina D, Tahieterol 
C. ! ' Biogenesa vitaminei D, | 


^ ca Proviteminele D, sînt relativ tormostabile, distrugindu-ee la 
180 ?c; sînt rezistente la acţiunea oxigenului, In mediu acid sint 
nai stabile dectt în modia elesiin, Vitenina D3 eate optic activi, 


fiina textrogint : | | ê 
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Surse naturale. 

Cea mai bogată sursă naturală de vitamine D este uleiul din 
ficatul peştelui Cambula, Alte surse bogate sînt date de uleiurile 
din ficatul pegtilor osogi ( ficatul de ton albastru ). Cantitatea 
de vitamină cregte de la 100 UI cît este jn ficatul de Morrhua pî= 
n la 4000 UI / gram cît este în ficatul de ton albastrue- Alte sur 
se animale de vitamină D sînt date de găl benuşul de ou, untul, smîn= 
tîna gi laptele, Dacă animalele au primit în prealabil, ergoeterol 
iradiat, conţinutul în vitamină D .al alimentelor creşte, 

“Alimentele de origine vegetală sînt în general surse sărace 
în vitanină D, lipsind în multe uleiuri vegetale. Drojdia de bere 
iradiată, capătă o mare putere antirahitică, datorită cantităţii ma- 
ri de ergosterol pe care o conţine, : 

La animalele superioare, pielea este bogată în provitamine D 
care sub acţiunea razelor ultraviolete se transformă în vitaminele 


corespunzătoare. 


Absorbţie, metabolism intermediar gi excreţiea 


Calea cea mai eficace de aüministrare a vitaminei D este trac- 
tusul gastro-intestinal. Vitamina D poate pătrunde şi prin pielea 
intactă sau poate fi injectată subcutan sau intramuscular, atunci 
cínd este asociată cu un vehicul gras. 

Pentru a putea fi absorbită la nivelul vilozităţilor intesti- 


nele este necesară prezenţa bilei şi a grăsimilor, Din cantitatea în- 


gerată, 25 % se elimină prin materii fecale. .De asemeni, în procesul 
absorbției ,un rol important $1 joacă doza administrată gi gradul 
dispersiei, Cu cît doza este dată în mai multe reprize şi în concen- 
traţii relative, cu atft este mai bine absorbită. Vitamina D circu- 
lentă este legată de albumine gi alfa , globuline, De aportul în 
vitumină D, beneficiază toate țesuturile gi organele care în urma að- 
ministrárii de vitamină, devin puternic antirahitice, Calciferolul 
nu este forma activă a vitaminei D în ţesuturi, Forma metabolică ac- 
tivi care induce transportul calciului prin peretele intestinal este 
1, 25 dihidroxicolecalciferol ( 1,25 =( OH) 2 "Ds ). Prima hidroxi- 
“dare la Cos &re loe în mitocondria hepatică $A a doua hidroxilare . 
la 2t în rinichi, Sinteza este reglată de nivelul calciului din ser, 
iind inhibatá de nivelul normal sau crescut de calciu gi crescută 


P 
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în hipocalcemie, In afecțiunile renale cronice, de asemeni sinteza 
este perturbată. 

Vitamina D nu este distrusă de jesuturi ci se pierde încet 
prin excreţie. Dovada o constitue faptul că fn intoxicatia cu vita» 
mina D sînt necesare cîteva luni pînă cînd calcemia revine la nor- 
mal. Calea cea mai cunoscută gi de elecţie pentru eliminarea vita- 


_ minei D o reprezintă laptele. Celelalte căi sînt puţin cunoscute, 


Bol in organism, . | 

Vitamina D fndeplinegte în organism multiple roluri: rol în 
metabolismul fosfo-calcic, în metabolismul acidului citric, lipidic, 
glucidie gi al unor acizi aminaji, | 

Bol în metabolismul fosfo-calcic. 


Pentru înţelegerea rolului vitaminei D în metabolismul fosafo- 


calcic, trebuie notat că lipsa vitaminei D declangează o serie com- . 


plexă de fenomene, interesínd gi hormonul paratiroidian, Rolul vita= 


„minei D, constă în primul rînd în intervenţia sa în procesele de ab- 


sorbţie intestinală, 
Astfel, vitamina D înpiedică eliminarea fosforului gi calciu- 
lui prin materiile fecale, Efectul primar constă în înpiedicarea ex- 
creţiei de calciu, care face să scadă excretia de fosfor, înpiedictnă 
în felul acesta formarea de fosfaţi de calciu insolubili în intestin, 
Scăderea excreţiei de calciu este de fapt rezultatul absorbției cres- 
cute din intestin, 

Ca urmare a acestui proces crescut de Wa TEE are loc ereg- 


' terea nivelului calciului plasmatic gi, secundar acestuia, scăderea. 


secreției hormonului paratiroidian. Din această cauză scade excrejia 
de fosfati prin urină gi cregte fosforul plasmatic. | 

Favorizînd absorbţia calciului, care asociată cu un aport su- 
ficient de calciu, vitamina D menţine concentraţia normală a calciu- 
lui extracelular gi înlesnegte depunerea sărurilor de calciu în oase 
ca urmare a unirii ionilor de calciu cu ionii de fosfat. 

Pentru formarea acestui compus, fosfatul tricalcic, în cursul 

Procesului de osificare este necesară menţinerea raportului Ca:P 
la valoarea de 1-2, , . 

Procesul de mai sus, este rezultatul satienit dozelor fizioclo- 
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gice ĉe vitamină D asupra absorbției intestinale, 
In lipsa vitaminei D, absorbția calciului nu se mai face în 
măsura necesară, da urmare are loc o scădere a calciului 
gi secundar acestuia o creştere a hormonului 
„0 Gemineralizare a scheletului, 
Carenţa în vitamina D la copil duce la apariția rahitismului, 
la care sînt asociate gi alte cauze şi anume: l 
~ Factori climatici. Lipsa soarelui „gi deci a raselor ultra- 
violete, face ca T-dehidrocolesterolul din piele să nu 5e mai trans- 
forme în vitamin Dz. Incidenfa rahitismului este mai mare în zone= 
le cu latitudine nordică, datorită faptului, că soarele este mai a- 
proape de orizont ca gi iarna, straeiul atmosferic înpiedicînă pă- 
trunderea razelor ultraviolete, Există o fluctuaţie a fosforului 
sanguin, care este scăzut iarna gi crescut vara. Lumina solară îşi 
exercită efectele bale gi indirect prin reflexie ( de pe cer, apă, 
clăriri de culori deschise ) | 
- Pactori alimentari. Acegtia constau în primul rînd în pre- 
zenja vitaminei D în alimente, apoi o cantitate suficientă gi fne: 
tr-un anunit raport a calciului gi fosforului care trebuie să fie 
de 2. Unele substanţe din alimente ca acidul lauric din margarină, 
„acidul oxalic din rogii, formează complexe insolubile cu calciu, 
inpiedicind absorbţia acestuia, a 
Excesul de alcaline duce la formarea de fosfati amoniacomage 
nezieni care se elimină prin materiile fecale. 
Cerealele au un efect anticalcifiant , datorivi dap mini e 
fosforul ee găseşte sub formă neutilizabilă gi anume ca acid inozite 
hexafosforic sau fitic. Ac, fitic se. combină cu calciu şi magneziu 


P 


din plasmă 
paratiroidian gi:deci 


c 


formînă un compus complex, fitina. Fierberea cu acid clorhidric, hi- 


drolizează acest compus, punind în libertate, fosforul, calciul gi 
magneziu într-o formă utilizabilă, favorizind calcificarea, 
— Factorii digestivi, Lipsa bilei, deranjamentele intestinale 
pot favoriza apariţia rahitismului, i ; 
= Vârsta gi ritmul creşterii, Rahitiemul este boala primilor^ 
ani de viaţă, putind debuta chiar la cîteva săptămîni după naştere, 
dar mai frecvent între luna a treia gi a zecea. După doi ani de la 
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nagtere, rahitismul apare rar gi nici nu progreseazÉ dup această 
perioadă, Copii imaturi sînt susceptibili la rehitism, 
zervelor incomplete. Ritmul mai accelerat de cregtere, 
apariţia rahitiemului. ! 

Modificările caracteristice, biochimice, apar atît în sînge 
cît şi în urină, 

In sînge, apare o scădere a valorii fosforului mineral, care 
reprezintă de fapt un semn de mare valoare diagnostic. Calciul es- 
te deobicei normal, dar poate scădea în timpul evoluţiei rahitismu- 
lui, ducínd la apariţia fenomenelor de tetanie. Conținutul în mag= 
neziu este zrescut, Fosfataza alcalină este întodeauna crescută de, 
la 10 U Bodanschi cât sînt normale la copil la 150 U B, 

In urină se constată o eliminare crescută de fosfaţi acizi 
mai alès în insuficienţă de amoniogeneză iar în materii fecale se 
constată prezenţa fosfaților amoniaco-magnezieni. í 

Rahitismul adulţilor este cunoscut sub denumirea de osteoma- 
lacie; ăatorită fie conţinutului sărac în vitamină D a alimentelor, 
fie unei proaste absorbiii intestinale, el poate apărea gi 1a acea- 

„stă vârstă, 


Rolul vitaminei D, în unele metabolisme, 
Vitamina D, întervine în metabolismul citratului, mărindu=i 
concentraţia în sînge. Acidul citric deţine un rol în procesul de 
osificare prin formarea de citrat de tiet compus solubil gi ugor 
absorbabil, \ 

Metabolismul lipidie, este strîns legat. de efectul vitaminei 
D, Lipse de grăsimi din alimentaţie înpieaică absorbţia vitaminei, 

Metabolismul glucidic este stimulat de prezenţa vitaminei D, 
care asigură fosforilarea hexozelor, dupl cum metabolizarea amino=: 


acizilor, în special histidina este strâns legată de presenta vita- 
minei De 


datorită re» 
favorizează 


dh 


Li 


B 


In s atürile de i pevi taniri D, la en are loc o întîrzi- 
ere în apariţia dentiyiei definitive, îngroşarea țesutului osos a 
 mexilerelur gi lipsa de regularitate în implantarea dinților. nal- 
pal dentar esto riza ra. prezentfnd o pigmentaţie anormală, 
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Administrarea vitaminei D la copii mici, favorizează desvoltarea gi 
maturaţia dinţilor normali, mărind rezistenţa faţă de apariţia ca- 


_piilore 
Anomaliile structurale a dinţilor pot fi deci légsio de aportul 


în vitamină D, gradul de iradiere, aportul de alimente anticalci- 
ficante gijde aportul de calciu, fosfor gi magneziu. 


Hipervitaminoza D. 
Administrarea de cantități mari de vătamină D, duce 1a tulbu- 


rări metabolice cunoscute sub denumirea de hipervitaminozá D, fiind 
deci un sindrom toxic, Tabloul biochimic constă în cregterea talorii 
calciului în sînge gi a sud neproteic iar valorile fosforului 
variază, 

Rlementul patologie PAE ENE os consecinţe. grave, este 
calcificarea metastaticá în țesuturile moi gi în special nefrocal- 
cinosa, calcifierea gortei, anorexie etc. 

_ Prin suprimarea administrării de vitamin D, prin aplicarea 
unui regim sărac în calciu gi printr-un aport crescut de lichide, 
asistemă la o mobilizare lentă din țesuturile moi a calciului gi o 
revenire la normal a calcemiei. Funcţia renală atunci cfnd nu a 
fost compromisá grav se normalizează, 

Necesarul organismului în vitamin D. 

Necesarul organismului în vitamină este variabil; sugarul şi 
gravidele au nevoie de 400 U I zilnic, iar adultul de 15 U I. 


| Vitaminele E 

Vitaminele E sau tocoferolii, denuniţi încă gi factorul anti- 
sterlităţii, sînt în număr de gapte cu structură analoagă, dintre 
care primii patru au fost cei mai bine studiaţi, Sînt cunoscuţi sub 
denumirea de alfa, beta, gama şi delta tocoferolul, Ca gi vitamine- 
le descrise pînă acum, sînt liposolubile. 

Structura chinică, l 

Tocoferolii sînt derivați ai cromanului. Nucleul de croman 
este format dintr-un ciclu benzenic gi un heterociclu, format la 
rîndul lui din 5 atomi de carbon gi un oxigen piranic în poziţia 
para. La nivelul C, ciclul oxigenat este substituit printr-un \rest 
de fitol. Alfa tocoferolul-sau vitamina E, prezintă la Cg 9 fun- - 
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efie -OH. La nivelul C, prezintă un radical fitil, iar la 0346, 5 

C. gi C4 cîte un icai metil.. c 
pc ; 

` A 


c 
EA | (CR), H, | 


| MR : i 


/5- tocoferolul prezintă un metil mai. puțin în poziţia 7. /* AN 
tocoferolul conţine un metil în minus în poziţia 5. d-tocoferolul 
prezintă numai un singur radical metil în poziţia 8. 

In prezent tocoferolii au fost sintetizaţi pornind de la hi- 
ârochinone gi bromură de fitil în prezenţa unui catalizator, - 

__ Relația dintre structură gi funcţie, 

„Modificarea structurii chimice a catenei laterale duce la piere 
derea activităţii biologice. De asemeni, activitatea- biologică es- . 
“te strîns legată de numărul radicalilor metil de 1a nucleul benze- 
mic , c-tocoferolul fiind cel mai activ | 
A , Proprietăţile fizice, 

Vitaminele E se prezintă sub formă ulei casă, Prin esterifica- 
re dau compuşi cristalini. Aerul gi razele ultraviolete fi descom- 
pun, Hidrochinona, exercită o optiune de protecție faţă de agonii 


/ 


i oxidanţi » 
po è / ^ Surse naturales 


Tocoferolii sînt gintetizati numai de organismele vegetale, 
de frunzele verzi ale acestora, unde se găsşte fitolul ce însoţeşte 
clorofila, Semințele, dar mai ales embrionul, acestora, contin o can- 

i titate mare de vitaminë E. Q sural bogată în vitamin Bo reprezin- 


r 


; QU >. 

tă uleiurile vegetale. d 

Absorbtie, metabolism gi excrefie, | 

Vitamina E este'incomplect absorbită la nivelul tractusului 
-ga8tri-intestinal; 50 $ excretfndu-8e prin materii fecale, Ingera- 
rea de tocoferol extraalimentar duce la cregterea eliminării, După 
absorbţie, ajunge în torentul circulator pentru ca în cele din ur- 
mă să fie distribuite tuturor ţesuturilor, Tesutul adipos prezintă 
cea mai mare cantitate de. vitamină E. Se elimină prin lapte gi ouă, 

In urină cantitatea de vitamină E eliminată este foarte mici. 
. In fecale cantitatea de tocoferol este datorită eliminării prin bi~ 
1É, Metabolismul intermediar al tocoferolilor la nivelul țesuturi- 
lor nu este cunoscute 


Rolul în organism al vitaminelor E, 


Prin modificarea conţinutului în grăsimi gi proteine, a unui 


regim sărac în vitamină E, apar la animalele de experienţă o diver- 


sitate de semne gi simptome. In starea de carenţă, sînt interesate 
organele de reproducere, muşchii gi sitemul cardio-vasculare 

Organele de reproducere, | j 

Absența vitaminei E la mascul, duce la o eterlitate ireversi- 
bilă datorită degenerării epiteliului germinativ. La femelă caren- 
ţa moderată lasă desvoltarea normală a fătului care ulterior moare 
gi are loc resorbjia conţinutului uterin, datorită unui viciu al: 
circulaţiei fetale. | 

Distrofia musculară, | 

Leziunile anatomice constau dintr-o degeneresceng& hialină, 
pierderea striaţiilor musculare reacții ihflamatorii în țesutul in- 
terstiţial conjunctiv gi calcifierea fibrelor musculare necrozate, 
Mecaniemul constă,în parte, dintr-un consum exagerat de oxigen de 
către tesutuz muscular interesat gi modificări ale sistemelor enzi- 


matice . 


Sistemul cardio-vasculare 


Acest aparat este interesat gi el, ca urmare a Ea 
mugchiului cardiac. ul 
Alte roluri, 


In procesul de fosforilare oxidativă, vitamina E participă 
la nivelul catenei de oxidare a citocromilor, intervenind în me- 


£5 c 
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| terizați printr-o mare activitate biologică. 
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eaniemul transferului de electroni între citocromul b gi c. 

Vitamina E prezintă o acţiune antioxidantă, datorită grupului 
-0H. Ca urmare are un efect protector asupra grüeimilor evitínd rin- 
cezireae Acest efect e rea se exercită gi asupra țesuturilor, 

Necesarul organism în vit E 

Necesarul organismului în vitalni nu depăgegte 30 mg pe zi, 
pentru un edoit, ce se capătă printr-un regim normal, 


Vitaminele K | 
Grupa vitaminelor K, mai poartă denumirea gi de Vitamine de 
coagulare, vitamine antihemoragice, factor protrombinic sau Phylio- 
ehinone. Reprezentanţii acestui grup sînt vitaminele zl gi K, carac- 


E 


Structura chimică, 

* Toate vitaminele X sînt derivați de naftochinonă, „fiină fore. 
mați dintr-o catenă izopreni că acielică, saturată sau nesaturată, le- 
EgetÉ de un ciclu naftochinonice 

„Vitamina Kj de origine vegetală este un 2- metil-1,4- nafto- 
chinonÉ, care prezintă în poziţia 5 un radical corespunzătot fito- 
luu ( Cao F 39 ) de unde gi denumirea de filochinonk, 


7 


0 
" 
Ei - SE zi 
| i | i 4 
-CH,-0H«C N „OH N „Că | » CH a | 
Y (0R,); (CH,), (CR), CH, 
2 0, 4 ! Vitamina K, 


m m T PEL NR NUR T FUE SA € X uc a re a | N 
Vitanina Ky de Arisin animală, prezintă în aceiaşi poziţie 


bus IM magia ( 930 H ) de unde gi denumirea de farnochi- 
nonă. 49 
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' activitatea vitaminică devine maximă, mai alea dacă nunărul atomi- 


Un număr de derivati sintetiei ai naftochinonei, prezintk o 
activitate asemănătoare cu ai vitaminei K naturale, Dintre aceste 


- substanţe, face parte menadiona, care se deosebeşte de grupa vita- 


minelor K naturale prin prezenţa unui H în locul rađicalului sub- | 


-stituit în poziţia 5 a ciclului, : A 


Relaţia dintre structură gi fünetis; s » X 


" Pentru ca un compus să manifeste. proprietăţi de vitamin E, 
trebuie să îndeplinească următoarele conditii: 

- să prezinte un nucleu benzenic nesubstituit, 

- prezenţa radicalului metil în poziţia 2 

- prezenţa unui substituent în poziţia 3 

Substituen£ul din poziţia 9 poate varia, modificind gi activi 
tatea. Astfel, prezența unui H, conferă compusului proprietăți re- 
nercabile de vitamină K, substituţia cu un radical metil sau cu o 
grupare hidroxilicá scade mult din activitate, Astfel, ftiocolul, | 
conpusul hidroxilat prezint& 1/500 din activitatea menadionel, com- Q 
pus neeubstituit, 

Dacă substituentul din poziţia 5 eate o grupare amino sau o 
catenă laterală lungă, ceea ce caracterizează vitaminele naturale, ` 


lor de carbon este de 20 -50, à 
Menediona, compus sintetic hidrosolubil,este tot atît de D TM 

vă ca gi vitamina K dacă se ţine cont de molaritate. Derivajii ac- 

tivi hidrosolubili de menadionă, reprezentaţi prin sarea de sodiu. . 


FÀS ^ v Te € t| 
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a ua azi uzul sau sarea tetrasodicá a esterului acidului üifosforie 


se transformă în orgeniem în menadionă, 
Dacă grupările -OH din poziţiile l şi 4 a menadionei se 1n1o- 
+ cuesc cu una sau două grupări aminice se obține vitamina Ki s; 
sau K, care 8e prezintă sub formă de monoclorhiârat sau diclorhidrat 


z TON "E M 
a | E 


 Vicasolul 


HO” soia. PRODI 


Unele benzochinone cu substituţii poliizoprenice se găsesc 


în natură, asociate vitaminei K, Astfel, cloroplastele din plante, 
contin plastochinone, iar mitocondriile din plante, bacterii gi ani- 


male conţin ubichinone, Acestea nu pot fnlocui vitamina K în biosin- 


teza factorilor coagulării ai Ping ja 

Proprietăţi fizice, ia 

Vitaminele K, sînt substanțe liposolubile, prezentînâu-se sub 
formă de ulei galben-deschis, cu maxime. de absorbţie diferite, ce- 
ea ce pernite diferentieres lor. Menadiona ca şi derivatii săi sînt 
solubili în apă, | 


Surse naturale, 
In natură vitaminele K să Digesa i în regnul vegetal fnpreun& 
; cu clorofila, Lucerna, varza, acele de brad, sînt surse principale 


de vitamină K, Prin uscare, vitaminele K nu se distrug. Dintre sur- 
sele animale, numai ficatul de porc gi gălbenugul de ou, conţin vi- 
tamina E, 

O sursă importantă de vitamină, o reprezintă flora microbiană 
intestinală, dar în general toţi germenii sînt răspunzători de exis- 
tenta vitaminei K, La majoritatea mamiferelor, există o simbioză 
între flora intestinală gi organism, în sensul că vitamina K, pro-. 

„dusă de flora microbiană este folosită de organism, ceea'ce explică 


Li 


` 


) 
| 
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epgrijia stărilor de hipovitaminoză K în urma dietrugerii florei 
intestinale sau starea de hipoviteninoză ce la noii ii a căror 
floră inteatinală nu este încă desvoltată, 

In felul acesta se explică gi independenţa multor animale fa- 
4ă de aportul alimentar pentru vitamina K. 


Absorbţie, metabolism gi excretie, 


Aportul exogen alimentar cît şi flora intestinală, asigură or 


ganienul cu vitamină E, cu: condiţia prezenţei acizilor biliari, în 
&pecial & acidului dezoxicclie. Prezenţa grăsimilor, o bună desele 
hepatică gi integritatea mucoasei intestinale sînt condiţii necesa- - 
re, resorbjiei vitaminelor. Pentru vitamina K hidrosolubilă, absor- 
biia nu necesită condiţiile de mai sus. Vitamina K este transporta- 
tK de linfă, toate organele gi țesuturile vene ti ti ind de aportul 
în vitamină, In sînge concentraţia este relativ mică, ficatul avînă 
în schimb o afinitate mai mare, Eliminarea se face prin materii fee 
cale, laptele matern gi prona. prin placent. 

Rol in niem i K, ' 

' Vitemina K îndeplinegte în orgsniem multiple roluri: componen- 
tă principală în procesul de coagulare, participă în procesul de fos» 
forilare oxidativ etc. 

Rol $n procesul de coagulare, 

Pentru & înţelege rolul vitaminei în coagulare, trebuie să cu- 
noagtem achema generală a coagulării sanguine, Se disting trei etape 
mari: formarea de tromboplastină endogenă inactivă, convertirea pro- 
trombinei în trombină gi formarea de fibrină, 

| Formarea de tromboplastină endogenă inactivă, are loc cînd mai 
multi factori plasmatici se asociază cu unul sau mai multi factori 
placheteri in prezenţa ionilor de calciu. `. 

Convertirea protrombinei în trombină are loc în RAN trom- 
boplastinei inactive. 

Formarea de fibrine se petrece ca urmare a acţiunii proteoli- 
tice a trombinei asupra fibrinogenului, 

Acţiunea vitaminei K se exercită asupra concentrației de pro- 
trombină, influențind sinteza acestuia de către ficat. Intr-adevür, 
mitocondriile de ficat incubate în prezenţa vitaminei X gi procons 
vertină duce la einteza-de -protrombină, 


———— 


Minis t i m 
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S-a emis ipoteza că datorită structurii chinonice, acestea ar 
aver un rol oxidoreducător; formarea chiagului ar fi rezultatul oxi- 
aării grupelor -SH ale fibrinogenului în grupe -3-S- ale  fibrinei, 
De asemeni, vitamina K ar fi coensima în procesul de sinteză 
Los" protrombinei, grupa 1-4 naftochinonică, jucînă rolul de transpor- 
$ tor de hidrogeno : 


SW : 
. | forma oxidată 


a vitaminei K 
. Bol în fosforilarea oxidetivü, "e t. 

In mitoconóriile de ficat, există o enzină - filochinon reduc- 
taza - capabilă să ia hidrogenul de la NADH, care îndeplineşte do- 
uë funejii; de transportor de electroni între două coenzime din lan- 
ul respirator ( dehiârogenazele piridinice gi citocromi ) gi cata- 
lizetor în generarea legăturilor fosfat maeroergice. 

Starea de hipovitaninogăe - ks 7s | 
Pină-n prezent nu se cunoaşte o carenţă de aport alimentare 
Stările ĉe hipovitaminoză, în consecinţă o hipoprotrombinemie,pot fi 


a: Ga 
forms redusă 


» 


&etoritü urmütoerelor causes 
tulburări intestinale care au ca efect o proastă absorbţie 
intestinală, | | 
~ o insuficiență hepatică, în care concentraţia protrombinei, 
scade proporţional, eu intensitatea leziunilor hepatice, ea răspun= 
z-înd rareori la aüministrarea de vitaminü Ke 


DOW 


- o hipoprotrombinemie, care apare în prima săptămînă de viaţă, 


denumifiü hi poprotrombinenie fiziologică, care beneficiază în parte | 
, Ge tratamentul cu vitamini, decarece sînt multi factori implicati ' 
l în etiologia acestei afecţiuni. Ba se datoregte unui deficit în vi~ 

tapină K la mană şi 'a lipsei florai intestinale la noul născut, 


3 
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pupă primele picături de lapte matern ingerate, de obicei, aceste 


simptome dispar dacă deficitul în vitamină nu este prea accentuat 
ca urmare a apariţiei florei intestinale la copil gi deci a sinte- 
zei de vitaminá K. 

- hipoprotrombinemia de origine medicamentoasă, se poate dato- 
ra, bishidroxicumarinei, salicilatului, antibioticilor, fiecare in- 
tervenind prin acţiuni specifice, 

- hipoprotrombinemía datorită stărilor febrile prelungite, poc 
Lte constitui o cauză, | 

La toate grupele de vîrstă, manifestarea clinică a stării de 
„carenţă o constitue hemoragia gastrointestinală, gingivoragia, epis- 
taxisul, etc. Activitatea protrombinei este mult scăzută. 

Hipervitaminoza K, 

Starea de hipervitaminozá, duce la apariţia unei anemii hemo- 
| litice la noii născuți însoțită de un tablou biochimic; care se tra- 
lacs prin hiperbilirubinemie, Prematuritatea gi carenţa în vitamină 
"E crese susceptibilitatea faţă de efectele toxice ale vitaminei K. 

La adulţi, hipervitaminoza K, duce la apariţia de vărsături, 
| porfirinurii gi albuminurii, 

Necesarul organusmului în vitamina K, l 

Necesarul, este asigurat de flora intestinală ceea ce expli- 

, cá inutilitetea unui aport alimentar., Totugi cantitatea de vitamin 
K adusă de alimente este de 0,1 mg pe zi. 

Antivitaminele K i 

Antivitaminel K, sînt analogi structurali ai vitaminei K, dar 
cu proprietăți antagoniste, Acțiunea antagonistă o au aga numitele 
molecule duble, rezultate din dedublarea simetrică a ciclurilor. 

Astfel, dicumarolul, este o substanţă care fnpiedicá partici~ 
parea vitaminei K la sinteza de protrombină, concurírd pentru grupa 
prostetic, care se combină cu apoenzima pentru a forma enzima ac~ 


tivă inplicată în sinteze đe protrombin. De asemeni inhibă fosfori- i 


larea oxidativă prin blocarea activităţii filochinonreductazei. 
. Diftiocolul, este de asemeni o substanțăj rezultată din dedu- 
blerea ciclurilor, cu proprietăţi antivitaminice, 
Metoxi-2 2-naftochinona, rezultă din înlocuirea radicalului me- 
til din poziţia 2 a menadionei' cu grupa metoxi OCE e 


+ 


Scanned with OKEN Scanner 


atio 


55 
Ditioeumarolul, are un atom de 
din ciclul dicumarolului. 
Selicilatul, acjioneaz 
rolului, : 
Tiroxina, 
de structură. 


S în locul atomului de oxigen 


`, 


ă printr-un mecanism asemănător díicuma- 


are acţiune antivitaminică, explicată prin analogia 


"TR dnd 


." Diftiocolul 


Acidul lipoic, ; 
Aciâul lipoic este o vitamină liposolubilă, implicată în creg- 
terea unor microorganisme, | | allo 
Structura chimic l SE 
„Acidul lipoic este format dintr-un lanţ de 9 atomi de carboni 
prezentind în structura sa o funcţie tiolică activi, E 


e ie 1 X a ea. M m 


| ($8 
„Rol $n organism | 

l Bozu esențial, independent sau alături de un echipament en~ 

zimatic în care intră, vitamina B}, NAD-ul gi HS-Co4 constă în pare 


ticiparea în procesele metabolice, ca transportor de energie, 
8e natu e | 


- - 


Sursa principală o constituie, drojdia de bere gi ficatul. La 
om nu Be cunosc încă manifestürile de carenţiăe | 


Vitaminele F sau acizii gragi esenţiali (AGE) NOE 
od Sub denumirea de acizi graşi esengiali, se înţeleg următorii 
acizi; acidul linoleic, linolenic gi arahidonic, precum gi acei a~ 

X 
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cizi care derivă din aceştia în cursul proceselor metabolice, 
Intr-un eens mai larg , această grupă cuprinde acizii gragi 
" polinesaturaji, cu 16-22 atomi de carbon gi 2 -6 duble legături, ae- 
aine: de wn singur grup -CH,- 


| -Aegiunea viteminică este strîna Yegatk | de numărul gi poziţia 

&ublelor legături. Funcţia carboxilică nu îndeplineşte niciun rol 
putină fi esterificată eeu înlocuită printr-o funcţie de alcool pri- 
. Bar. | 1 | | peo ; l . 

Grüsimile animale gi vegetale conţin cantităţi importante de 
acizi graşi nesatureji. Aceştia sînt sintetizaţi āe către vegetale, 
animalele lufndu-i de la plente. Pentru om surea principală áe vi- 
tanine o constituie grăsimea. gi laptele, In grăsimea vegetală se gä- 
sesc sub formă de trigliceride ier în grüsinea animală sub formă de 
fosfolipide gi esteri de. colesterol: | A 

btie. metabolism gi € ; 3 i; 

PERETE presupune resenja factorilor care asigură absor- 
+ bgíe substanţelor lipidice, In orgeniem ee fixează în grăsimea de 
depozit, ficat gi viscere de unde sînt mobilizați în funcţie de ne- 
cesităţile orgeniemului ( desvoltare si lactaţie ). 

Acizii gragi esenjiali, reprezintă pentru organiam o sursă 

de energie, intră în structura grăsimilor neutre gi a lipoizilor, 
formeazi esteri de colesterol, asigurind mobilizarea acestora gi 
deţin un rol important în creştere ( ac. linolenie ) $i în menţine» 
ree integrităţii epitellilor. 

Sterea de hipoyitaminoszh. 

Lipse din alimentaţie a acizilor graşi esenjiali, duce la modi- 
ficri structurale ale ţesuturilor, oprirea cregterii gi a reprodu- 


' cerii. Apare o hipereheratoză a epiteliilor, diminuîndu-se rezisten- 


ţa acestora față de infecţii. Ficatul prezintă o degenereacenţă gra~» 
să ier la nivel renal apar nefrite hematurice "Y litiază renală, 


Necesare 
Necesarul, este în fueţie de aportul lor calorie, trébuiné să 


reprezinte 1 % din valoarea calarică T aiaa 


t; 
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Vitamine hi assaslinits eo. 

Vitaminele hidrosolubile eint reprezentate de un număr ipud 
nat de factori alimentari esenţiali, hidrosolubili, care se &5eami- 
nă prin larga lor răspînâire gi prin strînsele lor legături functi- 
onale. In schimb Be deosebesc, prin &tructura lor chimică gi prin. 
acţiunea lor biologică, 

Najoritatea au putut fi obţinute în formă pură, iar alteld au 
putut fi sintetizate în laborator.Ei reprezintă primii factori alis 
mentari esenţiali recwnoacuţi, efectul lor biologic, constituind o 
contribuţie inportant la vir Sr Re noţiunii de boală carential, 

Vitamina C f 

Fitenina C Bau acidul ascorbic, face parte dintre vitaminele 
hiürosolubile cele mai rüspindite, deoarece eate prezentă în tot reg- 
nul vegetal. Animalele, cu excepţia prinatelor şi a cobaiului pot 
sintetiza această vitaminăe 

Structura chimică 

Aciâul ascorbic are formula brută CH 806+ Este un ec moncba- 
sie, a cărei grupă carboxilică, nu este o. grupare aciâă liberă ci 
blocată sub forma unei legături lactonice, Conţine Gouă grupe hidro- 
zil cu funcție alcoolică la Cs gi Ce şi două grupe hiároxil cu carac- 
ter enolie le Ca şi Cs Prezintă o dublă legătură în moleculă, situ- 
atë între C, si Cze Carbonii 5 gi 4 sînt asimetrici, astfel că se 
poate prezenta sub forma & doi izomeri optic activi: forma L şi for- 


na D cere diferá prin configuratia de la d Ca , armare vitamina C 
are următoarea formulă; 


a DI. 5 
HO-C:. " l'a 
d odi u^. 
HO-CH . HO-0H | — 
Cu, OH | CHAOH 


Acid escorbic redus ^ Acád ascorbic oxidat 
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Biogenez inei 
| Procesul de formare a vitaminei C, este depenâent de prezenţa 
unui complex de enzime gi a unor sisteme reducitoare. Organul prin- 
cipal de sinteză la animale este ficatul, iar la păsări rinichiul, 
Glucoza fiind substanţa care asigură biosinteza vitaminei C. Seria 
de reacţii biochimice necesită o inversiune a întregii molecule, de- 
oarece glucoza aparţine seriei D iar acidul ascorbic pentru a fi bi- 
ologic activ trebuie să aparţină seriei L, Sistemele enzimatice spe- 
cifice sînt reprezentate prin peroxidaza gi ascorbinoxidaza la care 
este necesar gi prezenţa sistemului citocromic precum gi prezenţa 
ionilor de Mn gi Mo. : 

Proprietăţi fizice gi chimice. 

Vitamina C este o pulbere albă, cristalină, solubilă în apă, 
prezentind o bandă de absorbţie în ultra-violet caracteristică la 


450 nm Prezintă o mare putere reducătoare mmifestată faţă de reac- - 


tivul Fehling, azotatul de argint amoniacal, permanganatul de pota- 
siu, 2-6 diclorfenol indofenol, iod, etc. Sub acţiunea unor agenţi 
ca lumina, urmele de cupru, se oxidează.Fierberea prelungită şi con- 
servarea alimentelor timp îndelungat, distruge o; parte din vitani- 
ně. Laptele pierde pînă la 20 % din cantitatea de vitamin G. prin 
“fierbere în decurs de numai cinci minute. Conservarea industrială 
prin frig sau pasteurizare, distruge o cantitate neglijabilă de vi- 
taminăe - 

“Acidul ascorbic se obţine prin extracția BB din surse peluze ` 
le gi prin sinteză. La preparare trebuiesc luate toate măsurile de 
pÉptectie faţă de posibilitatea de oxidare care distruge vitamina, 

Surse naturale | 

Vitamina C se găseşte în toate produsele versi, precum gi în 
' fructe ca citricile, ciregele, etc. - 

Absorbtie, metaboliem intermediar gi excretie, 

\ Acidul ascorbic este absorbit cu multă ugurinţă de tractusul 
gastro-intestinal. In unele cazuri patologice ca diaree, absorbţia 
“este în schimb mult redusă. In stările de aclorhidrie de asemeni vi~ 
tamina C se distruge. | 

După absorbţie, cantitatea de vitamină C creşte în sînge, unde. 
se găsegte atît în plasmă cît şi în celule, In leucocite gi trombo- 
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site, cantitatea este mai crescută. Ea este răspîndită în toate ţe= 
guturile organismului, în special în tesuturile glandulare, Conţi“ 
nutul în acid ascorbic al plasmei reflectă starea generală de satu- 
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rajie a organismului, Dacă concentraţia în vitamina C a plasmei es- Ó 
te sub 0,5 mg $, trădează o concentraţie sub optimă în intreg:orga- 

| nienul, iar la valori eub 0,5 mg $, apar gi semnele clinice de scor- 
v 


but e j 4 
In organiem vitamina C este în parte distrusă, Exeretia din 
organism are loc numai cînd organismul este saturat în vitamină C. 
Există un prag renal de eliminare a vitaminei C, care variază de la 
individ la individ. Cînd organismul este saturat în vitamină C, con- 
centratia vitaminei C în plasmă este aproximativ egală cu pragul re- 
nal. Dacă în acest caz se administrează cantităţi suplimentare de 
vitamină, cea mai mare parte se eliminá,prin urină, | 
Cînd țesuturile sînt sărace în vitamină C gi deci valoarea as- 
corbinemiei este scăzută, administrarea de vitaminá C, nu se înso- 
feste de o eliminare prin urină, decît numai atunci cînd se atinge 
pragul renal de eliminare gi deci organismul este saturat, Aceasta 
formează baza aga numitului, test de saturație, prin care se apreci- 
ază starea de vitaminoză a organismului, | 
Rolul vitaminei C $n organiem, | 
Acidul ascorbic gi dehidroascorbic, formează un sistem redox 
în care acidul semi-dehidro-ascorbic, care se formează fie prin adi- 
ţia unui electron la adidul dehidroascorbic, fie prin pierderea u- 
nui electron de către acidul ascorbid, Acest compus, reprezintă un 
intermediar foarte reactiv. Toate procesele metabolice, cuprin re- 
* acţii în care acid ul ascorbic este oxidat, 
Un rol împortentbin organism 11 deţine vitamina C în reglarea 
formării gi menţinerii substanţei intracelulare incluzînă colagenul 
E din structura țesutului fibros, matricea oaselor, cartilagiului şi a 
|» „enâoteliului vascular. Formarea tesutului conjunctiv, este legat de 
. Ptocesul de transformare a prolinei în hidroxiprolină, printr-o hi- 
_droxilare dependentă de prezenţa vitaminei C, hidroxiprolina intrînă 
în compoziţia colagenului, ^ — ' 
Vitamina C, acţiunează asupra unor sisteme enzimatice, fie în 
calitate de inhibitor fie ca activator, Astfel, prin această acgi- 


| i i Ww d 


/ 
| Li d 
] a V 
: A 
: i E 
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une intervine în procesele metabolice, catalizate de enzimele res- 
pective, Vitamina C, stimulează activitatea catalazei, esterazelor, 
emilaza hepatică, catepeina gi papaina. Inhibă în schimb, ureaza, 
gi amilaza vegetală. Rolul protector s-ar datora, menţinerii grupá- 
rilor tiolü&ce sub formă redusă, 

Vitamina C, intervine în cregterea organismului, alături de 
celeifte vitamine, avînd gi rolul de a înpiedica scăderea concentra- 
ţiei acestora din ţesuturi, 

Asupra metabolismelor, vitamina C are un rol important;lipsa 
ei înpiedicînă metabolizarea glucozei, stimulează oxidarea acizilor 
graşi şi influenţează metabolismul acizilor aninaţi aromatici, în 
care ea participă ca o coenzimá în procesele de oxidare al unora din 


tre ei. ^ 
Aeiâul ascorbic, 8e Cosportl ca un agent reducător în metabo- 
lismul triptofanului, intervenină în reacţiile de hiadroxilare, fn- 
piedicînă ca para-hidroxifenilpiruvic-hidrolaza să fie inhibată de 
_ substratul său. Acidul dehidroascorbic, interwine x hidroxileres 
triptofanului în 5-hidroxitriptofan, : EL 
"De asemeni, vitamina C, constituie un intermediar în , lanțul 
oxidările celulare, funcţionînă în procesele respiratorii ca un sis- 
tem redox, reversibil, Respirația celulară este influienţată atît 
direct, cît gi prin acţiunea de protecţie pe care o exercită asupra 
sistemelor enzinaticee 
„ Vitamina C, găsindu-se în cantitate mare în glan ele’ erâoeri- 
ne, demonstrază că ea deţine un rol important în buna funcţionare a 
acestora, . | 
In convertirea acidului folic în acid tetrahidrofolic, vitami- 
na C joacă rol de donator de electroni, ceea ce explică apariţia e-~ 
nemiei macrocitare în scorbut, Intervine deci în maturaţia eritroci- 


te tului, dar gi în fixarea ferului sub formă de feritin&k. 


i In sfírgit, vitamina C, ia parte la procesul de oxidare înpo- 
_triva infecțiilor gi la stabilirea imunităţiie 

' Starea ðe hipovitaminozi C 

Lipsa unui aport suficient de vitamină C pentru organism, fie 
alimentar, fie datorită unór stări patologice, duce la apariţia unei 
afecţiuni cunoscută sub denumirea de scorbute 
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Primele modificări organice care apar sînt legate de rolul 


eteia în formarea gi menţinerea substanţei fundamentale intrace- 
ace 


lulare şi a colagenului, 
La copil, scorbutul survine în alimentația cu lapte de vacă, — 


debutul bolii situându-se între 6-12 luni de la naştere, Afecţiunea Ó 

se deosebegte de cea a adultului deoarece pi atit. ala modul de creg- 

tere, de viaţă şi nutriţie la această vîrstă, Inainte ca boala să 

âevină manifestă, apar tulburări premonitorii, ca pierderea în greu- 

= tate, insomnia, etc. Cele mai expresive semne ale bolii constituin- - 
d du-le îneă modificările osoase gi hemoragiile, Dintre aceastea, hemo- 
ragiile cerebrale ( subdurale ) determină compresiuni cerebrale cu 
manifestări de reacţii meningeale, Gingivoragiile sînt excepţionale 
la sugar şi se întîlnesc la copii după apariţia dentiţiei. Hematu- 
ris este frecventă, 

La adult, scorbutul este destul de rar. Sînt necesare patru 
pînă la şapte luni de aport insuficient de vitamină C pentru a apă- 
rea primele simptome de avitaminoză, Cauzele apariţiei scorbutului 
la adult se pot datora şi unor tulburări digestive: achilia gastri- 
că, ca urmare a absenței pH-ului acid gi a mucusului,tranzitul acce- 
Aerst sau prezenţa unei flore microbiene $n care predomină colii şi. 
tifoparatificii, care provoacă fie o imposibilitate de absorbţie, 
fie o distrugere a vitaminei C în lumenul intestinal, 

Sînt unele afecţiuni infecțioase, metabolice sau neoplazice, 
care necesită un consun sporit de vitamină C, ceea ce constituie o 
cauză de hipovitaminoză, La fel, anumite stări în care organi smul 
este inapt să folosească vitamina disponibilă, ca în cazurile de 
hipovitaninoză globală, 


Siptomele, iniţial sînt nespecifice după care apar gingivora- 
gii şi hemoragii în piele şi mugchie 


| Necesarul organismului în vitamin C. 
r | Necesarul organismului în vitamină C este de l mg pe Kg de gre- 
i utate, nevoie ce cregte 
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în unele cazuri patologice. Copii între 1- 

5 ani au nevoie de 35 mg pe zi, între 4-9 ani, 60 mg pe zi, între 

10 - 15 ani, 90 mg pe zi, adulţii în medie 75 mg pe Zi, iar femeile 
gravide sau care alăptează | au nevoie pînă la 1 150 mg pe zi, | 


P 


40 
VITAMINA B, 

Vitamina By tiamina sau vitamina antinevritică, reprezintă pri- 
mul component al complexului de vitamine B, identificat din punct de 
vedere chimic, | 

Structura chimică | 

Vitamina Bi este un derivat de pirimidină gi tiazol, fiind for- 
mată deci din doi nuclei: un heterociclu hexagonal cu doi atomi de 
azot în ciclu ( ciclu pirimidinic ) care prezintă un radical metil 
în poziţia 2 gi o funcţie aminică primară în poziţia 4 gi,un hetero- 
ciclu pentagonal cu un atom de azot gi unul de sulf în ciclu (ciclu 
tiazolic) deasemeni cu două substitutii în nucleu; unul sub formă de 
metil în poziţia 4 gi una beta hiâroxi-etilenică în poziţia 5. Cei 
áoi nuclei sînt uniţi printr-o punte metilenică -CH,- é 

Vitanina B, apare ca o moleculă organică complexă, a cărui nu- 
cleu üe pirimidină se găsegte în moâ obişnuit în natură; în schimb 
nucleul âe tiazol este unic, aparţinînd numai acestei vitamine. 

Sub formă de clorhidrat, vitamina B, are următoarea structură: 


NH,HC1 So CH-CH,0H 


"Belatia dintre structură gi funcție. OC 
Integritatea structurală este necesară pentru ca vitamina B4 
sá-gi îndeplinească rolul său biologic, Modificări în structura vi- 

. taminei duc la pierderea parţială sau totală a proprietăţilor vita- 

. minice iar uneori la formarea de compuşi cu acţiune antagonistă. 
Produsele de clivare ale compusului sînt inactive. Nucleul pirimidi-. 
nic, tiazolic cît şi puntea metilenică, sînt necesare acţiunii vita- 
ninice. De asemenea sînt necesare, pentru conferirea proprietăţilor 
biologice, prezenţa grupării amino din poziţia 4 a nucleului piri- 


Xi 
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midinice, şi gruparea beta hidroxialchil din poziţia 5 a nucleului 
tiazolic. Inlocuirea grupării metil cu o grupare propil 1i reduce 
din activitate. Absența grupării metil din ciclul pirimidinic scade 
ain activitatea vitaminică, Introducerea unui hidroxil în locul gru- 
pării amino din poziţia 4 duce la inactivarea vitaminei, 


Proprietăţile fizice si chimice 


Vitamina B se prezintă sub formă de cristale solubile în apă, 


glicerol şi alcool. Este optic inactivă. Este adsorbită de cărbune 
şi caolin, proprietate folositá pentru extragerea ei din lichidele 
biologice. Are miros caracteristic. Radiațiile ultraviolete, fierbe- 
res $n mediu alcalin o distrug. Vitamina E în mediu alcalin gi în 
prezenţa fericianurii de potasiu sau a apei oxigenate, pierde doi 
hiârogeni, rezultînd un compus cu proprietăţi fluorescente, cunoscut 


. sub denumirea de tiocrom, Există gi o transformare asemănătoare în 


organism, catalizată de o enzimă, tiamin dehidrogenaza, prezentă în 


unele glande cu secreție internă, hipofiză, tiroiaă, precum şi în 


sînge. Tiamina trece în tiocrom, sub influenţa acestei enzime, 

Surse- naturale. . 

Omul ia vitamina B, din alimente, în special din pîinea inte- 
grală, carne, fasole, varsă, gülbenug de ou, salată verde, etc. La 
calcularea aportului alimentar în vitamină B, trebue avut în vedere 
pierderea legată de fierberea alimentelor gi conservarea lor. Este 
ştiut că prin fierbere aproximativ 25-50 $ din vitamina B, se dis- 
truge. iar prin conservare o parte din această vitaminM trece în apa 
de conservare, 

Absorbiie, astubolism gi excrejie, 

Tiemina de origine exogená, cît gi cea produsă $n parte de 
flora intestinală este parţial absorbită de mucoasa intestinală, 
Aportul exogen în vitamină B, este obligator, deoarece vitamina By 
sintetizată de flora intestinayl nu poate asigura necesarul organis- 
nului în vitenin, 

| După o prealabilă fosforilare, are loc mecanismul de difuziu- 
ne, toate țesuturile beneficiind de prezenţa vitaminei By. Nu exis- 


* 


th o depozitare a vitaminei Bi în organism, astfel că este necesar 
un aport continu în vitaminl, Tesuturile care au nevoie de cantită- 
| $i eporite în vitamină sînt: creerul, inima, rinichiul, 
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Formele de eliminare prin urină eînt reprezentate de esterul 
 pirofosforic al tiaminei, de combinaţiile cu sulful sav sub formă 
de produşi de degradare ( piramina, tiocronul, ac. tiamincarbonic). 

“Atunci cînd aportul de tiamină întrece cu mult nevoile organismului 

eliminarea se face sub formă de pirimidină, iar dacă aportul conti- 
nulă să crească, o mare parte se elimină netransformată, 

Rol în organiem. . | 

Tiamina, sub formă de ester pirofosforic, formează coenzima 
unor sisteme enzimatice, partea reactivă fiind dată de nucleul tia- 
zolice Astfel, acidul piruvic, printr-un proces de decarboxilare 
oxidativă, în prezenţa unui echipament coenzimatic, din care face 


parte gi TPP-ul, duce la formarea de acetil -CoA. In prima etapă, a- - 


re loc üecarboxilarea acidului piruvic, ín prezenţa IPP-ului gi eub 
acţiunea cocarboxilazei, cu formare de acetaldebidi activă, Acidul 
piruvic (acid alfa cetonic) în prezenţa părţii reactive a nucleului 
tiazolic, formează un compue beta nesaturat, prin realizarea unei 
legături între carbonul alfa al grupării carbonil, şi C, din cilul 
tiazolic, care va fi uşor decarboxilat, cu formare de acetaldehidX- 
. TPP. Cu acidul alfa cetoglutaric, prin acelaşi : mecanism se “formează 
semi alâehida Suecinicá-TPP. 


! — 


iai N — C n— c 
c [p r CH. |mPP | co, h n 
s c— c Ad. 676, Q0 
Qo DO LET. EN. C NDA 
COOH " HO” COOH ^g Br 


Aldehída activă 


TPP, reprezintă coenzima transcetolazelor, care au proprieta- 
tea de a transfera de la o ozá cu nC, un fragment cu 2C (-CO-CH. DE ) 
la o oză cu mC, traneformînd-o într-o oză cu (n-2)C gi formînd o ki 


cu (m*2)C. Această reacţie, este intilnitá în guntul pentoz-fosfaji- - 


lor, unde asigură formarea de asdo-heptulosgeT-P, prin interacţiunea 
, 
dintre xilulozü-5-P si ribozá-5-P ` | 


H 


* 
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C=0 G=0 
NO-C-H HO-C--H 
E-O-OH (4-0-08), 
| 4 e 
CR, -0-PO,H. CH, -O-PO,H,, 
XilulosÉ-5-P Sedoheptuloză-7-P 
CHO 
E-C-OH CHO 
ER-C-OH CEOH 
: B-C-OH | | CH,-0-PO,H, 
GEOHOy 
RiboskÉ-5-P - s in FosfZogliceraldehid 


In metabolismul triptofenului, intervine în transformarea a- 
cestuia în formil-cinureninÁ. Metabolismul lipidic este deasemeni 
üependent de prezenţa vitaminei B4 fiind implicată în sinteza lipi- 
üelor din giucide, De asemeni sinteza de proteine gi metabolismul 
apei sînt dependente de prezenţa vitaminei TIS 

Stările de hipovitaminozüá, 

Regimul alimentar, sărac în vitamina B, unele stări patólogice 
care înpiedică absorbţia intestinală, duc la apariţia unei stări de 
hipovitsminozá B,, care interesează sistemul nervos gi cel cardio- 
vascular, Primele simptome sînt nespecifice, dar pe măsură ce sta- 
rea de hipovitaminoză se accentuiazh apar tulburări de sensibilite- 
te ale extremitátilor sub formă de hiperestezie sau anestezie. Tul- 
| burările cardio-vasculare se manifestă prin dispnee de efort, pal- 

pitaţii gi chiar modificări electrocardiografice caracteristice, 
Tabloul biochimic, sẹ traduce printr-o cregtere a concentra- 

tiei de acid piruvic, raportul acid lactic/ acid piruvic modificat 
având valoare de diagnostic, Excreţia de vitamină B prin urină 
res. scăzută. Cantitatea de creatinină urinară este crescută direct 


| 


/ 
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cu gravitatea bolii. De asemeni, activitatea transcetolazei este scă- 
zută în eritrocite. 

Necesar 
, Organismul are nevoie de vitamina B, în proporţie de 1-5 mg 
pe zi. In sarcină, travaliu muscular intens, febră, în regimurile 
bogate în glucide, necesităţile sînt mai mari. 

Antivitamine, l 

Antagonigtii tiaminei, sînt o serie de analogi structurali 
şi anume: homotiaminglicolul, neopiritiamina gi oxitiamina cu care 
acționează în chip competitiv pentru locurile active ocupate de vi- 
tamină. In carnea cruâă a unor peşti există o tiaminazš, care prezin- 
tă proprietatea de a desface vitamina E în cele două fragmente ca- 
re devin inactive din punct de vedere vitaninic. ; 

VITAMINA B, SR, 

Vitamina B5, cunoscută gi sub numele de riboflavină, aparţine 
clasei pigmenţilor galbeni sau flavinelor naturale ( lactoflavina 


din lapte, ovoflavina din ou, hepatoflavina din ficat, etc ). 


, 


Structura chimică 


Riboflavina, este constituită dintr-un nucleu triciclic = de- 
rivat de izoaloxazină — gi o catenă laterală reprezentată printr-ur 
alcool - ribitol-. La rîndul lui nucleul triciclic, este format / 
dintr-un ciclu benzenic, reprezentînă primul ciclu, unit cu un ci- 
clu aloxanic constituină cel de al treilea ciclu, prin intermediul 
a doi atomi de azot, ce formează ciclul II. Ciclul aloxanic, este 
reprezentat printr-un heterociclu hexagonal cu două funcţii cetoni- 
ce la C, gi C,. Ciclul benzenic, este dublu metilat, la nivelul car- 
bonului 6 gi 7 deci în poziţia orto. La nivelul azotului din poziţie 
9, al celui de al doilea ciclu, este fixat, un alcool, derivat din 
pentoză, cu trei funcţii de alcool secundar gi o funcţie de alcool: 
primare 

Lumiflavina, prezintă un tudia metil, la atomul de azot din 
poziția 9, în locul catenei laterale, fiind un 7,8,10, trimetil-izo- 
aloxazină. 


Li 
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B40-CHOH-GaUn-CHOn-OESUH 
N 


Vitamina B, 


f 
1 


Relais dintre structură gi funcţie, | 
Funcţia alcoolică, de la nivelul catenei laterale, conferă vi- 
taninei Bj, capacitatea de a forma esteri, cu acidul fosforic, Dacă, 
radicalul din poziţia 9, este înlocuit cu alte resturi de alcool; se 
obţin produşi, biologic inactivi. Lipsa unuia din radicalii metil - 
sau înlocuirea acestora cu radicali etili, nu duce la pierderea pro- 
prietăţilor vitaminice, dar îndepărtarea ambilor radicali metil, du- 
ce la formarea unui produs toxic, | ici 
Proprietăţi fizice şi chimice, A 
Vitamina B, se prezintă sub formă de cristale galbene-portoca- 
liu, datorită prezenţei dublelor legături conjugate din nucleul fla- 
vinic. Catena laterală, conferă moleculei, stabilitate, solubilitate 
în apă şi activitate optică, Datorită prezenţei. hidrogenului legat 
de azotul din poziţia 3, are o reacţie acidă, La pH-ul de 3 şi 9, 
prezintă fluorescent Balben-verzuie, care dispare cínd vitanina B 
este legată cu proteinele, Lumina distruge riboflavina, dind în fune- 
fie de pH, lumiflavină | în mediu alcalin) sau lumicromul( în mediu 
acid). Prin reducere, trec într-un derivat incolor, leucoriboflavina. 
Surse naturale. | n 
Vitamina B5, este prezentă în frunzele verśi în creştere, con- 
tinutul lor în vitamină scăzînå la maturitate, Surse animale, boga-- 
te în vitamina Bo sînt reprezentate de lapte, ouă, ficat, etc, Droj- 
dia de bere, contine mari cantităţi de vitamină, Unele microorganism» 
n din tubul digestiv, sintetizează vitamina B5. | 


— 
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Absorbíie, metabolism gi excretie. 


Prelucrarea culinară ( fierberea ) şi acţiunea acióului clor- 
hidric din stomac, eliber-ază vitamina B, din combinaţiile sale, ca- 
re se absoarbe ugor la nivelul mucoasei intestinale, sub acţiunea 
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unei flevokinaze şi a unei flavin- adenin-pirofosforilază, deci prin- d os 
tr-un proces de fosforilare, care necesită prezenţa de ATP, ioni de Ó 
magneziu gi dezoxicorticoeteronul, 

Sub formă liberă, se găseşte la nivelul retinei, iar sub fot- j 


mă fosforilată este răspîndită ifr .ficat, rinichi, inimă şi muşchi, 
în special în cei mai activi gi care au o activitate continuă. Tran- 
sformarea riboflavinei în ester fosforic, are loc în toate celulele 
organismului, prin esterificarea funcţiei de alcool primar a restu- 
lui de ribitil, formind un acid riboflsvin-5-fosforic sau riboflavin 
nononucleotid (FUN) sau prin unirea acestuia cu acidul adenozin-5!- 
monofosforic formează acidul riboflavindinucleotid (FAD). 


"> Riboflavina Flavgl FUN 
| ATP — 1 ADP 


PUN PE EN FAD 


ATP EP 

Aceşti compuşi nu sînt nucleotide propriu-zise, deoarece ca- 
tena laterală nu este o pentoză (riboza) ci alcoolul său corespunzÁ- 
tor, ribitolul, | i 

Rol f ism ds 

Sub formă de nucleotid, se gásegte fie liberă, fie combinată 
cu proteine, spre a forma flavinenzime, cu rol în mecanismul oxidă- 
rilor celulare, | | 

Flavinenzimele transportă hidrogenul, de la un subetrat, dona- 
tor de hidrogen, la oxigen, prin modalităţi diferite, fiind deci, 
dehidrogenaze. La transportul de hidrogen, riboflavina din structu- 
ra FMN-ului sau FAD-ului, fixează revereibil hiârogenii la atomul 
de azot 1 şi 10, astfel că sistemul de duble legături conjugate este 
convertit prin această aditie la capetele sistemului, la un sistem 
” nesaturat "; atomii de carbon vecini. Acest grup se nuneşte cro- 
mb5for, 


4T. 
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J *o-p*0 
4 t | E - sili: 
| 2 0-CH, Ó 
vo^ | - Mao — 
C- HC-OH |» 4 
> "o / 9 6 c-x 
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CH -9- 
FAD — 


Astfel, D-aminoacidoxidazs, catalizează reacţia de ozidare şi 
dezaninare cuplată a acizilor D-aminati cu Eau de acid alfa ce- 
toaminaţi şi amoniac. 


„ R-CH,-ÇH-COOH | m 7j -çH pmi, Anin zian, R-CHO 
NH, 1/20; 3 


9) dehidrogenază flavoproteică preia hidrogenii de 1a un sube 
strat .după pere 11 cedează citocromilor, care la rîndul lor 11 tran 
emit oxigenului, De exemplu, euccindehidrogenaza, avînd drept coen- 
zimă FAD-ul transformă acidul succinic în acid fumaric, 

Çook T COOH 

CH) _Succindehidrogenaza, CH b 

$2 c T 


„COOH | Li diea ` 
Ac. succinic | “Ac. fumaric 
> O dehidrogenazü MUN preia hidrogenul de la un-substrat 


şi-l transmite unei flavoproteine care-l trece la ríndui său cito- 
 cromului ce-l fixează în cele din urmă pe oxigen. 


a în a a e 


De exemplu, mali codehi drogenaza, care transformă acidul malic 


în acià oxalacetic, i 


i ` ) 1 
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COOH | . COOH 
CHOH Malicodehidrogenaza ) C=0 
ns cH, 
Goon | - 6o0ü f 
l Şi. 
Ac. malic Ac. oxalacetic. | e 


Riboflavina, joacă rol în mecanismul vederii, Retina, conţine 
piboflavină liberă, Sub acţiunea luminii, riboflavina se transformă 
într-un fotoconpus, intervenind in procesul vederii la lumina cres- 
pusculară, transformînd lungimile de undă scurte în lungimi de undă 
mai lungi şi perceptibile, pentru care ochiul are o sensibilitate 
mai mare, i 

Riboflavina intervine în mecanismul secreției gastrice,asigu- 

_rînă secreția de acid clorhidric, în activitatea glandelor lacrime- 
1e gi în unele metabolisme ( absorbţia glucozei gi galactozei ) 
| Hipovitaminoza, se traduce prin leziuni ale mucoasei gastrice 
buco-faringene, ragade ale comisurilor labiale, leziuni cutanate, 
Sinăromul biochimic se traduce prin scăderea concentraţiei ribofla- 
vinei din eritrocite, 

VITAMINA B« 1 

"Vitamina. Bg este cunoscută gi sub numele de piridoxină sau 
aderminá, ce se prezintă sub forma unui grup de substanţe, toate cu 
proprietăţi vitaminice, reprezentat prin: piridoxol, piridoxal,pi- 
ridoxaminăe N 
l Structura chimică, 

Compusul este un derivat de piridiná, avînd deci un atom de 
N în ciclu, Piridoxina, are nucleul piridinic substituit şi anume 
în poziţia 2, prezintă un radical metil, în poziţia 3 un hidroxil 
fenolic iar în poziţia 4 şi.5 cîte o grupare hiâroxil alifatică, + 

Piridoxalul, prezintă în poziţia 4, o funcţie aldehidicá iar 
piridoxamina are o grupare aminică în locul grupării hidroxil., 


CH | CHO o CHAN 
NE Eo aia no p H0- N,-CH,OH 
W^ vor pui x^ 


Piridoxol ^ ^  Piridoxal | Piridoxaminl 
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Cele trei forme se deosebesc deci prin natura substituentului 


de la carbonul din poziţia 4. 


Relaţia dintre structură gi funcţie, 


Activitatea sistemelor enzimatice, avînc drept coenzimá pirido- 
xal-5-fosfatul, este legatá de unele caracteristici chimice, ale nu- 
cleului de piridoxal. Astfel, prezenţa atomului de N-heterociclic, ra- 
P dicalul metil din poziţia 2, gruparea fenolicÁ din poziţia 3, grupa- 
rea oximetil din poziţia 5 şi funcţia aldehidică din poziţia 4 a pi- 
ridoxalului sînt implicate în conferirea unor proprietăţi active. 

Metilarea grupării fenolice, duce la un compus fără proprietă- 
ţi coenzimatice. Gruparea oximetil din poziţia 5 este necesară for- 
mării compusului piridoxal-5-fosfat implicat în toate sistemele enzi- 


. matice. ' . 
Inlocuirea radicalului metil, printr-o grupare etil, duce la un 


compus cu proprietăţi antagoniste. 
| Proprietăţi fizice şi chimice, 
Forma stabilă a vitaminei B este cea de clorhidrat. Cele trei 
forme au spectre de absorbţie diferite. Este distrusă de radiaţiile 
ultraviolete gi de agenţii oxidanji. In mediu acid, rezistă la tempe- 


raturi ridicate. 
Surse naturale 
ic Sursele principale de vitamin B6 sînt reprezentate de drojdia 
de bere, seminţele de cereale, ficatul gi carnea de peşte, unde se 
 &ásegte eub formă de complexe. 


Absorbtie,metabolism gi excretiie, 


Aportul exogen este asigurat de alimente care sînt ficit de 
bogate -în vitamina Bg. O cantitate redusă de vitaminá B este sinte- 
a tizată în intestin de către flora intestinală, Toate formele de vitae- 
mină Bg sînt ugor absorbite de mucoasa intestinală. Forma de elimina- 
re este cea conjugată cu acidul glicuronic sau de lactonă a acicului 
c corespunzător numit piraciná. 


Rol în organism. 


Vitamina Be îndeplineşte în organism următoarele roluri: for- 
mează partea activă a diferitelor sisteme enzimatice, intervine în , 
unele metabolisme şi are acţiune antianemică, 
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Rol coenzimatic. ; 
| Vitamins Bg, Bub formă de piridoxal-5'-fosfat, formează coen- 
zima unor enzime implicate în metabolismul unor aminoacizi, Fosfori- 
larea piridoxalului are loc în prezenţa de ATP, ca donator de radi- 
cal fosforil, piridoxal-5-foefatul fiind singura formă care poate 
îndeplini un rol coenzimatic, Celelate forme de vitamină Bg; numai - 
după o prealabilă transformare enzimatică în piridoxal fosfat, devin 
active, 
i Sistemele enzimatice în structura cărora piridoxal-5-fosfatul 
se găseşte sub formă “de coenzină sînt: transaninatele, aminoacidde- 
carboxilazele, triptofanazele, etc, 
! Pransaminezele, sînt enzime care transferă gruparea aminică 
de 1& un aminoacid, monoaminodicarboxilic pe un cetoacid, cu forma- 
rea unui aminoacid gi a unui éetoacid nou, fără eliberarea de amoni- 
Bc. Sistemele catalizate de trensaminaze sînt în special: sistemul 
aci glutamic- ació piruvic sau acid glutamic-acid oxalacetic (TGP, 
TOO) | | 
Piridoxal-5-fosfatul, funcţionează ca un acceptor intermediar 
al grupării emino, datorită grupării carbonilice din poziţia 4 a mo- 
leculei. Coenzima traneaninazelor, participă probabil la formarea 
unei baze de tip Schiff, care va duce ulterior la un cetoacid gi pi- 
rixoaminá, Printr-o reacţie sizilará, cu un cetoacid, piridoxamina 
fi va ceda gruparea aninică, cu formarea unui aminoacid nou gi rege 
nerarea píridoxal-5-fosfatului. rusa «m AUS. : 


R — e DE 


CH R R C=0 
1 LI 

COOH CH-N»CH-FP p ỌN-CH,-FP COOH 
H,O çoox Mane H,O 

R' WH,-CH,-FP ! A OsCH-FP R' 

t . i 

! c s0 R' | R’ . CH-NR, 
COOH C58 -CH -FP > CH-N=CH-FP . COOH 


H0 Cook COOH HO 
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Trensaminareà este una din reacțiile biologice fundszentale, 
participfnd le sinteza gi degradarea unor aminoacizi gi în acelaşi 
timp la stabilirea unor conexiuni dintre metabolismul cetoacizilor 
participanţi ai ciclului tricerboxilic, Enzimele au o mare specifi- 


„citate în raport cu substratul, fiind inhibate de reactivi ai grupă- 


rilor -SH. 

Aminoacid decarboxilazele, sînt enzime care decarboxilează 
acizii aminaţi, ca tirozina, lizina, arginina, ornitina sau acidul 
glutenice | 

Triptofanazele, sînt enzime care catalizează degradarea iip 
tofanului în inâol, piruvat gi amoniac, 

Rol în metabolismul lipidelor gi Elucideior. 

Vitamina Be intervine în metabolismul lipidelor cu rol în đe- 
pozitarea acestora, precum si în transformarea acidului linoleic în - 
acid arahidonic, - 

Metabolismul glucidic este influenţat în sensul penţinerii în 
limite normale a glicemiei, acidului piruvic, acidului lactic gi glie 
cogenului, Piridoxal-5-fosfatul intră în structura unor fosforilaze, 
enzine răspunzătoare de scindarea glicogenului: in ka aa E Kee tud: 

Rol. ant mí 

„Vitamina Bg intervine în sinteza hemoglobinei, fiind eeenţială 
e de condensare a glicinei şi succinatului, .e$t gi în incorpo- 
rarea fierului în molecula de portirină, | 

Stări de ă | 

Sugarii alimentati exclusiv cu lapte comercial autocâavat, după 
o perioaâă de 2-5 luni de alimentaţie prezintă un sindrom caracteri- 
zat prin:prezenfa în urină a unei cantități mari de albunină şi eli- 
minere crescută de acid xanturemic la: administrarea de cantităţi ma- 
ri de triptofan. Ca urmare a lipsei de acid gema-aminobutiric, are 
loc o reducere a consumului cerebral de oxigen gi a coeficientului 
respirator; modificări ce pot fi readuse la normal prin eiministres 
rea de vitamină Bge 

Carenja în vitamina Bg la adult, care poate apărea în timpul 
earcinii sau folosirea de isoniaside, duce la apariţia unui eindros 
biochimic, carecterizat prin cregteres ureei, după administrarea de 
alanină, iar la persoanele însărcinate, către efirgitul primului tri- 

7 | 


A 
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mestru de sarcină se observă o creştere a eliminării de acid xantu= 
remic, cregtere care 8e accentuează în toxemie. 


Necesar 

Dieta cu un conţinut de 1-5 mg pe zi în vitamină B, poate îm- 

piedica stările de nipovitaminozăe In sarcina însoţită de vărsături, 
în anemii gi în cazurile de nervrită, la bolnavii care beneficiază 
u hidrazidă, dozele trebuiesc mult crescute gi in- 


āe tratamentul c 
dividualizate. 
Antivitamine Bg ZEN 
Hidrazida acidului izonicotinic, care este folosită frecvent 
. $n tratamentul tuberculozei, este,un antagonist al vitaminei Bc. | 
Această substanţă inactivează unele sisteme enzimatice de tip carbo- 
xilaze, care necesită piridoxa-5-fosfatul drept coenzină, Dozele ma- 
ri de hiârazidă, determină o eliminare crescută de acid xenturenic, 
kinurenină,  5-hicroxikinurenină, acid kinurenic, Gupă administrarea 


de triptofan, 


Se pare cá hidrazida s-ar cupla cu piridoxalul, formînå piri- | 


ăoxal-HIN-hiârazonă, inactivînă în acest fel sistemele enzimatice 
âependente de piridoxal, ca rezultat al antagonismului HIN faţă de 


vitamina Be $ 
Unii analogi structurali, ca đezoxipiriđoxina,metoxipiridoxi- 
na ca gi 4-üezoxipiridoxin-5-fosfat sînt antagonigti ai vitaminei Be 
- — VITAMINA PP 
Vitamina PP, este cunoscută gi sub denumirea de vitamina anti- 
pelagroasă, Este un derivat al piridinei, prezentindu-se sub formă 
de acid nicotinic, niacina sau acidul piridin-5-carboxilic gi de a- 
mide acidului nicotinic, niacinamida sau acidul pisidin-5-carboxil- 
aridă, f i 
Structura chimică 
Vitemina PP, este formată dintr-un nucleu de piridiná, prezen- 


tînā un substituent în poziţia 3, cu structura -cf în care R= -OH 


Z N=000H f Ny -co-NE, 
CA ai 


N 
Acidul nicotinic Amida acidului nicotinic 
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, Relaţia Gintre structură gi funcţie 

Prezenţa în poziţia 5 a ciclului piridinie a grupării -cH 
sau -NH5, legată direct de atomul de carbon, duce 1a un compus lip- 
sit dè activitate biologică, iar dacă eubetituientul este un radi- is 
cal acetil, compusul prezintă proprietăţi antagoniste, e, 

Biogeneza | 

Precureorul vitaminei PP, 11 reprezintă triptofanul, care 
printr-o succesiune de reacţii enzimatice, 1a acre participă vitani- 
nele B,,B, şi Bg duce la formarea acidului nicotinic, Amida acidului 
nicotinic, rezultă prin hidroliza NAD-ului gi NADP-ului. 
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Triptofan | ( Formilkinerenina : 
JU ASSURER oT 
N MN 3, | roxilare C. CH, 4. Hidroliză 
| e COOH $0; NADPH CE, COOH HOH CH, H-NH, 
N | | | EFL “oon 
RH, ARPT hidro- i ^ . .-Kinureninaz 
i l t 
"a -COOH 5. oxidare 
al : — vit, PP —— 
B y OH 3 Hidroxiantranilic 


Proprietăţi fizice gi chimice, | ` 
Acidul nicotinic este puţin solubil în apă gi alcool spre de- 
osebire de amide acidului nicotinic care este solubilă în apă gi al- 


| cool, Agenţii oxidanţi distrug. acidul nicatinic, la temperaturi nu 
prea ridicate, 


Surse naturale. l 

Alimentele de origine vegetală, au un conținut sărac în vita- 
mină pp spre deosebire de cele de origine animală, mai alee ficatul, 
care au un conţinut ridicat în vitamins. Deoarece, o parte din ne- 


Li 
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voile orgeniemului pot fi acoperite gi prin convertirea metabolică 
a triptofanului în vitamină, înseamnă că proteinele de origine ani- 
bh sînt surse importente de vitamini EP. . 


Absorbtie,metabolism. gi excrefie. 


Niacina gi niacinamida, sint uşor absorbite de mucoasa intee- 
tinalá, după care sînt transportate pe cale sanguină gi distribuite 
în toate țesuturile, unde se găsesc Bub formă de coenzime. Cea mai 
mare cantitate de vitamină PP, sub formă coenzinatică se gäsegte în 
. eritrocite, ficat gi mugchi. Eliminarea se face sub formă de acid 
nicotinic sau de nicotinaniaă, e nicotinurie, twigonelină, etc. 

Rol in o e i 

Amida acidului nicotinie,. este o componentă structurală a unor 
coenzime -NAD şi NADP - implicate $n transportul de hidrogen âin 
lanţul respirator, în furnizarea de hidrogen necesar proceselor de 
biosinteză reductivă, în catabolismul g.-ozei în guntul pentozic, 
etc. Codehidraza I, coenzima I sau nicotin-amid-aedenin-dinucleotid 
( NAD ) este formată prin unirea a două nucleotide, una cu adenină 
ca bază, alta cu nicotinanidă, Codehidraza II, coensima II sau. ^ 
nicotinamid-adenin-dinucleotid-fosfat (NADP) diferü de prima printr- 
o fosforilare suplimentará 1a C5 a] ribozei sdenozinei. Azotul nico- 
tinamidei, posedă o sarcină pozitivă, deoarece el este legat de res- 
tul moleculei, numai prin patru valenţe, d | 


Fosfat 
Fosfat-Ribeză-Adenină . Fosfat-Ribozs-Adenini 
Polsfat-Ri boză-Ni cotinami dă Fobfat-Riboză-Ni cotinami âă 
NAD i NADP 


Aceste coenzime, pot fixa reversibil hidrogenul pe nucleul de 
nicotinamidă potrivit reacției: ee 
NAD* + 2H — NADH + g* 
NADP* -+ 2H NADPH + g* 


în care H* corespunde hidrogenului care a cedat electronul său N*, 

Biosinteza lor are loc în ficat, eritrécite, etc, printr-o 
succesiune de reacţii enzimatice. La rîndul lor coenzinele sînt 
combinate cu apoenzimele, formînd dehidrogenaze specifice pentru 
unele substrate, 
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Acidul nicotinic în cantităţi mari, exercită un efect inhibi- 
tor asupra sintezei de lipide gi în particular asupra celui de go~ 
lesterole 

Starea de hipovitaminomá. 

Alinentaţia cu făină de porumb în cantități mari, săracă în 
triptofan, subiecţii purtători de tumori carcingide la care tripto- 
fanul se transformă în propprjie de 60 % faţă de 1% la normali, în - 
serotonină, tratamentele antituberculoase cu izoniazide, care for- 
mează complexe inactive cu piridoxal-fosfatul inhibínd reacţia ki- 
nurenidazei, duc la apariţia unor stări de hipovitaninoză PF, 

Alcoolismul cronic, diareele cronice, diabetul, ciroza hepati- 
că, aejaseneni duc la starea de hipovitaminoză, De fapt, asistăm la 
o polihipovitaminoză, în care vitanina PP lipseşte într-o măsură 
nai mare, i 

Pelagra, 5e traduce printr-o triadă simptomatică majoră: đer- 
metită, tulburări digestive şi tulburări nervoase, Sinâromul biochi- 
mic se traduce printr-o scădere de NAD gi NADP fn ficat şi muşchi, 
concentraţia rămînînâ normală în eritrocite şi printr-o scădere a 
eliminărilor de metaboliți urinari, 

Necesar / 

Nevoile organismului în vitanină PP sînt ailearan de aportul 
"alimentar în vitamină PF şi de precursorul acestuia, triptofanul şi 
mei puţin de nicotinamida produsă în parte de flora intestinală, 
Cantitatea minimá de acid nicotinic necesară unui organism adult 
este de 6,6 mg pentru un necesar de 1000 calorii pe zi, echivalentul 
unui mg áe acid nicotinic în triptofan fiind egal cu 60 mg tripto- 
fan, 
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Biotina_ 

Biotina, reprezintă un factor esenţial în âesvoltarea orzsris- 
nului, deţinîna şi rolul de coenzimÁ în reacţiile de üecarboxilare, 
dezaminare, precum gi în unele procese de biosinteză. 

Structura chimică. 

Biotina este formată dintr-un nucleu în structura căruia intră 
un heterociclu imidazolic, un radical de uree care intră în conetitu- 
ţia unui heterociclu imidazolic gi o catenă laterală de acid valeri- 
anice In natură poate fi întîlnită sub formă de combinații complexe, 
din care mai importante sînt: 

- biocitina, un polipeptid al biotinei, format Gin biotină E 
lizin&, care poate fi scindat ín orgenism sub acțiunea biocitinaze 
prezentă în sîngele uman. ° 

$ = biotinavidina, un complex ul biotinei cu adina - o glico- 
` proteină din albugul de ou - stabil, rezistent la acţiunea enzimelor, 
neputînă fi utilizat de celule sub această formă. Compusul se descom- 


pune prin fierbere timp âe o oră, Sy 
i O 9) 

A ; 

P4 v LA Sf N 7 

— HN NH . m rs 
| 4 
ram i ) ,-COOH Ni E i Mur 

S . 6 | NE, 

Biotina j gt Biocitina 


Absorbfie, metabolism gi excrejie. 


Biotine ingeratá este ugor absorbită de mucoasa intestinal, 
duă care este depozitată în ficat gi rinichi. In celelate ţesuturi, 
biotina se găseşte în cantităţi reduse. Eliminare ei se face prin 
urină şi laptele matern, Cantitatea care se eliminá prin urină creg- 
te la eâmimistrarea de biotinü, Biotina eliminată prin materiile fer 
cale reprezintă vitamina administrată pe cale orală gi neabeortită, 
precum şi cea sintetizată de către flora intestinală. 

Surse naturale» 

Surse bogate în biotină sînt date de țesuturile vegetale în 
care vitamina se găseşte sub o formă solubilă, țesuturile, epo ca . 


“= 
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24. catul şi rinichiul avînd biotina sub formă insolubilă, G*5lbenusui 
ie ou, laptele, drojéia de bere, sînt deasemeni surse bogate în bio- 


âe 
tinÁ. ) 
| Roi ín orgenism 
* Biotina face parte din structura unor enzime, Getinínd rolul 


coenzimatic.. Sub această formá participă la procesul de activare e 
cO, necesar biosintezei acizilor graşi superiori, la carboxilarea re- 
auctivă a acidului piruvic, ie âezaninarea serinei, precum gi la bic- 
sinteza Ge purine, la metabolismul triptofenului şi a glucidelor, 

si osinteza mslonil-CoA „Activarea CO, de către biotinenzimá se 


ATTI uL e € -—— c RR l 


âesfăşoară astfel: —— | E 


cO CO» Biotinenzimă ' Malonil-CoA 
n 2 f 


pP+pi | ; | 
WC ADF. Biotinenzimá Acetil-COÀ  pBiotinenzimáí 
A 
sau: — Ur t-.0 fe] o o 
fem cr Mash Bi aia id 
| i 0-P- 
acoj SCC Sa CUR 
Y 7N e) HN NEH KB 
ATP x ADP ot se cn Lo MN ac — ca 
: y H ză 
TN j H-(CH, )4 TA E: (CR), 
"HS és „AD :gg ln RS C= 5 i "S ç= zs 
- Enzimá-NH dois: EnzimA-NH 
. Biotinenzimá . - C0,- Biotinenzimă 
« å ! i 


Sisres de nipovitaminoză 


Starea de hipovitaminozÁ la om se manifestá prin tulburări ner- 
voase, dermatitá, precum gi alte simptome nespecifice caracteristice 


stărilor de hipovitaminozá. 


i Antivitamine 
1 re analogii structurali ai biotinei cu rol antivitaninic 


Print: 
\ pot fi citați: oxibiotinae, homobiotina şi gulfoxidul biotinei. 


Un compus cu o acţiune antibiotinică este reprezentat de avidi- 
€ na,. prezentă în albişul de oua cărei acţiune Be datoreşte formării 
„ună complex neabsorbabil cunoscut sub denumirea de biotin-avidina, 

care se distruge numai prin fierbere îndelungată cînd biotina se 
eliberează, putînd să-şi înâeplineaecă astfel rolul său. 


pi 


Scanned with OKEN Scanner 


58 
Àc. pantotenic. 


AC. pantotenic, este un component al complexului B, cu o răs- 
pîndire universală gi cu un rol multiplu în organism, 

Structura chimică l 

Ac. pantotenic este format din sc. pantoic gi beta alanină, 
fiind un alfa,gama-dihidroxi-beta,beta-dimetil-butiril-beta-alanin£i. 
Caracterieticile funcţionale sînt urmátoarele: 

- prezintă o legătură de tip amidic între funcţia carboxilică: 
a 8C. pantoic gi gruparea amino din molecule alaninei. 


v 


- o funcţie carboxilic i | 
- două funcţii hidroxilice libere, a căror prezență justifică 
caracterul hidrofil al ac. pantotenic. | 
~ doi radicali metil în poziţia beta. 
„Astfel formula structurală este următoarea: . 
CH, | a 
CH,- C- CH- c LNH- CH CH,- COOH ^  ; 
OH CR, OR 9! 
Ac. pantoic beta alanină : 
>, ' Ac. pantotenic 


Relaţia cintre structură gi funcţie . 


Dintre diferitele forme ale ac. pantotenic numai forma dexinos 
giră ette biologic activă, 

Inlocuirea beta alaninei cu alfa slanină sau cu un alt acié 
aminat duce la pierderea proprietăţilor vitaninice, 

Reacţiile de esterificare şi acetilare dc la scăderea sau pi- 
| eráerea activităţii vitaninice. 

Surse naturale 

+ Ac. pantoteic se găseşte în ficat, gălbenug de ou, ârojâie de 

bere, carne şi în lăptigorul de matcă unde se găsegte în cantitatea 
cea mai mare e A 


Rol în organism | 

Importanţa acidului pantotenic pentru organiem este legat de 
faptul că intră în structura coenziméi A, participind într-un număr 
important de reacţii metabolice .Asțfel acidul acetic, rezultat în 


urma degradării glucidelor şi acizilor graşi nu poate fi metaboli- 
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zat msi departe pînă le CO, gi H4O dectt numai eub formă activi, 
mecanism care 8e realizează în prezenţa coenzimei A, 

Dekseneni participă la biosinteza acizilor graşi într-o formă 
legată de proteină, cunoscută sub denumirea de ACP ( acil-carrier- 
proteină x ) care se caracterizează prin prezenţa unei grupări SH, 

In egală măsură coenzima A participă la activarea unor acizi 
aminaţi, sau a acizilor biliari in reacția de combinare cu glicocolul 
gi taurina. : 

Starea de hipovitaminoză se traduce printr-un tablou biochimic 
caracterizat printr-o sensibilitate crescută la insulină s organie- 
mului, o Giminuare a secrejiei gastrice, cregterea nivelului de ac. 
ascorbic din sînge, depsemeni a mărire a raportului ac. uric / crea- 
.. tininÉ. In plus se observă o scădere a  dlerurilor gi a colesteroiului 

total. uas 
Necesarul organismului fn entotej 
Necesarul se calculează în raport cu numărul de calorii, soco- 
| tind că pentru 2500 de calorii este necesar aproximativ 10 mg de .ac. 
pantotenic în 24 ore, la care se adaugă gi o margine de Lai cica 
Acidul folic. 

Aciüul folic este reprezentat de un grup de substanţe cu struc- 
tură şi prprietăţi asemănătoare, din care cel mai reprezentativ este 
&cióul folic, Ceilalţi compuşi de grup, au aceleaşi componente struc- 


` turale, dar care conţin un număr variabil de molecule de acid gutas 


mic, element care face parte din structura acidului folic. 
Structura chimică 
- Elementul de bază al acidului folie este reprezentat de un nu- 
cleu de pteridină, format dintr-un heterociclu pirimidinic şi un al-- 
tul pirazinic. Inelul pirimidinie este substituit gi legat de acidul 
peraaminobenzoic formînd acidul pteroic, La rîndul lui acidul ptero- 
, ie se uneşte printr-o legătură peptidică cu un acid glutamic formînd 
acidul pterbil- glutamie sau acidul folic, In funcție de numsrul gru- 
pelor de acid glutamic din moleculă mai putem avea: 
| -he, pteroil-triglutamie sau teropterinà 
ae, pteroil-hexaglutamic sau vit Be conjugată, 
"ác. igiütamiéh în aceşti compuşi sînt legaţi între ei prin inter: 


i 
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mediul funcţiilor gama carboxilice. Deasemeni mai sînt cunoscuţi gi 
următorii derivați cu proprietăţi vitaminice: $ 
- gc. 2-amino-4,6-dioxipterina sau xantopterina ( vit. K ). 
= ac. 2-amino-4-hiâroxi-6-dioxipropilpterina sau biopterina, 
Structura acidului folic este următoarea: 


b | = 
PA NM. 


NN ' pP ! 
N C onm. 3 AE E Re 


X 
/ 
7 


KS -: 


Pirimidină Pirazină 

. Pterină PABA ` Acid glütamic 

Ac. pteroic | 
Ac, pteroilglutamic 
( Ac. folic ) A 

Ac. 5 formil-5,6,7,8-tetrahiârofolic sau ac. folinic, represin- 
tă un factor ínrudit cu ac. folic, cere mai poartă gi denumiree de 
" eitovorul factor" sau "CP" FRH," "THFA". El este implicat în trsn- 
sferul fragmentelor cu un atom de carbon sau a “unităţilor de un car- 
bon" 


/ 


Absorbţie, metabolism si excretie. 

Organismul îşi asigură, necesarul de ac, folic prin sinteza e- 
fectuată de flora intestinală, dar alimentaţia normală aâuce şi ea 
o cantitate apreciabilă de. ac. folic dat fiină faptul că ac. folic se 
găseşte în mei toate alimentele de origine animală şi vegetală. Dacă 


aportul alimentar este scăzut sau nul, organismul nu suferă. In schimb 


distrugerea florei intestinale, sau prezenţa unei insuficiente hepati- 
ce,poate duce la o stare de hipovitaminozÉ. 

Ac. folic se absoarbe în'porţiunea proximală a intestinului 
subţire, printr-un mecanism de difuziune, după care este distribuit 
în toate țesuturile, Se elimină pe cale renală într-o proporţie de 
75 % sub formă degradată, 


Rol în organism 


Ac. fclic îndeplineşte în organism multiple funcțiuni: 


FI 
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Mesa cate n 


.nieme,. 


HEN . 6] 
- reprezintă un factor indispensabil cregterii unor microorga- - 


- menţine integritatea mucoaselor, a pielei şi a funcției glan- 


delor — 


- participă la formarea elementelor figurate ale sângelui , 

- pol în unele procese de sinteză, 

Rol în formarea elementelor figurate ale singelui. 

Lipsa ac. folic duce pa apariţia anemiei megaloblastice. Cauze- 
le stărilor de hipovitaminoz pot fi multiple: malabsorbtia,slcoolis- 
mol, greviditstea -mai ales cea genelară- şi hrănirea cu des arti- 


, ficial. 


etaboli 


Ac. folinic, participă là unele procese de sinteză, trapo- 
tînă fragmentul "C. activat” de la un compus donor ce conţine acest 
monocarbon la un acceptor, luînd nagtere diferite forme funcţionale: 

- Ng-fornil-FE, . n. ( -CHO ) . š 

ig-formil-FH, - (- cHO) 
- ONQj7metil-FH, ( CR) 
- N,-N,o-metilen-PH, ( -CH= ) 
- Ng-,o -metenil-FH, ( 9"CH- ) 
-Ng -formimino-FH, ( -GCHzNH-) 
- K,-hidroximetil-FH, ( = CH,-OH ) \ 
Aceste fraguente de un carbon sînt din punct de vedere metabo- 


lic interádependente, deoarece pot trece unul în altul sub éctiuna 


hiároximetiláehidrogenazei în prezenţă de NADP 
-CH,- -CHO re; OE 
NAD vibe, NAD 
Prin acest mecanism, ac. deii lie transformarea serinei 
în glicocol, sinteza "metioninei din homoci steină, metilarea uracilu- 
lui cu formare de tinină, precum şi sinteza nucleului porfirinic al 
hemului. : i 


A | ! | i 


| Vitamine B1 2» aote iul d aeiole loniae sau factorul aiiud: 


miei pernicionse, este singura vitamin care conţine un metalicobal- 
SUL . 
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structura chimică | 
i Molecula de Vitsmin Bio include două porținni majore: una este 


reprezentată printr-un nucleu aeenănător cu cel pasélrintá i ler cea- 


laltă este un nucleotide 
Nucleul porfirinic, este format din patru inele pirolice ređu- 


se, cu un atom central de cobalt, legat prin valențe coordinative 
la atomii de azot si ciclurilor tatrapirolice şi de unui din atomii 
de azot ai unui radical dimetilbenzimidazolic. De nucleul tetropiro- 
lic sînt fixate un număr de redicali metil gi grupări anido primere, 
iar prin intermediul unei grupări amidice secunâare se leagă prin 
restul de &minopropenol de un reet de fosforibozăe 

Unele cobal amine conţin fixat de atomul üe cobalt, un radical 
cisn, hiároxi sau nitro, priminóà denuzirea de ciancobalanine, hidroxi 
gi nitrocobalamine + 

absorbţie, distribuţie, metabolism gi excretie. | 

absorbţia vitaminei B}, este legată de prezenţa în cavitatea 
gastrică a unui factor secretat de zona fundicÉ a stomacului cunos- 
“cut sub denumirea de factorul intrinsec a lui Castle. 

Vitamina Bo din alimente se găseşte combinată cu proteinele, 
iar sub acţiunea enzimelor proteolitice, are loc eliberarea ei şi 
legarea de factorul intriqaet. P 

După absorbţie are loc o âistribuţie preferenţială, măduva 
osoasă fiind prima care beneficiază de aportul vitaminic. Depozite- 
le din celelate ţesuturi sînt solicitate de organele henatopoetice 
pentru satisfacerea nevoilor. organismului. 

Rol în organism. 

„| Vàtamina Bo îndeplineşte în organism multiple funcţii: 

=~ rol în creşterea. unui număr de specii animale gi a organis- 
mului umen, 

- ’ pol în combaterea anemiei pernicioase, 

~ rol În unele procese metabolice, 

- rol “în corelstia cu alte vitamine, 


Rol ín crestere. Vit. B}, alături de celelate vitamine este ne- 


cesar pentru cregterea eragienilui KESAN 
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ză printr-o evitropoez& onorzalá, Cauza primert este datoritá lipsei 
fectorului intrinsec ca urmare a unei rezectii gastrice sau a atro- 
. fáei mucoasei, Ca urmare apar o suită de simptome caracteristice 
etărilor de hipovitaminoză la care se adaugă moâi ficarea tabloului 
hematologie gi biochimic». | 

Examenul biochimic, arată o ugoară creştere a bilirubinei se- 
rice, o excreţie crescută de urobilinogen prin scurtarea duratei de 
viaţă s eritrocitelor, | : F 


Tee eminbacizilor prin Pipe sia în procesul âe traneneti lare, 

şi de sinteză a unor aminoacizi gi acizi nucleici, Manifestă dgese- 
meni o acţiune lipotropă, inpiedicind infiltratia grasă a ficatului, 
t x Corelaţia cu alte vitamine este legati de efectul pe care-l 
„exercită asupra metabolismului ac. folic, în sensul că, crează condi- 
£iile necesare pentru eliberarea 'ac. folic din congupetede dale. 
iceastă corelaţie, explică folosirea în combaterea anemiei pernici- 
case a ambelor vitamine, 

Există o strînsă corelaţie între vit. Bo şi vit. B, în sensul 
că lipsa ei duce la scăderea flevinnucleotizilor. PILA intervi- 
ne în transformarea carotenului în vitamină A, în econonisirea ac. 
pentotenic şi în păstrarea nivelului: normal în sînge şi ţesuturi a 
compuşilor eulfhidrilici. 
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ENZIME. 

Enzimele constituie o clasă mare de proteine cu funcţie înalt 
specializată, aceea de a cataliza multitudinea reacţiilor care con- 
etituie metabolismul intermediar al celulei. B 

Natura proteică ajenzimelor a fost definitiv stabilită atunci 
cínd au fost obţinute primele enzime în stare pură, ca ureaza, pep- 
sina gi tripsina. | 

Numărul enzimelor este foarte mare, deoarece pentru fiecare 
compus chimic din lumea vie,ttsbuie să existe într-un organism sau 
altul o ensină, eventual mai multe, care să catalizeze formarea gi 
degradarea sa metabolică. . 

Structure ;nzimelor, 

Toate enzimele sînt de natură proteică, Unele sînt proteine 
simple, àe tipul albuminelor gi globulinelor. Acestea sînt enzime 
monocomponente., Majoritatea enzimelor s-au dovedit a fi proteine 
conjugate, care pe lîngă componenta polipeptidicá, pot conţine o 
grupare neproteică. In cazul în care această grupare neproteicÉ, mi- 
cromoleculará gi termostabilă este strîns ataşată lanţului polipep- 
tidic, poartă numele de grupare prostetic. 

Structura unei enzime poate fi echematizată astfel: | 
enzimá- proteină + grup prostetic 
holoproteină = apoenzină + coenzimă 

Cínd ataşarea componentei micromoleculare este temporară, a- 
„ceasta putind migra de la o enzimă la alta, i se atribuie şi terme- 
nul de coenzimă, Uneori este greu de tras o limită netă de separa- 
ţie între gruparea prostetică gi coenzimă. In unele enzime aceiaşi 
grupare micromoleculară joacă rol de grupare prostetică, în altele 
joacă rol de coenzină. | 

Foarte frecvent, funcţia de coenzină sau gruparea prostetică 
este îndeplinită de vitamine. Astfel vitamina B, pirofosforilată 
este coenzima decarboxilazelor unor alfa cetoacizi cun este acidul 
piruvic. Vitamina B, intră în alcătuirea grupei prostetice a dehi- 
drogenazelor flavinice. Vitamina PP intră în alcătuirea coenzimelor 
piridinice, etc. 


- 


Prin centru activ, înțelegem o porţiune din lanţul polipeptidit 


` 


| 
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al enzimei implicată în funcţiile satalitios. Aminoacizii. din cen- 
trul activ se împart în două categorii: , 
. aminoacizi, implicați direct 1n legarea substratului gi mo- 
S acestuia ( resturi cstalitice ), 

b. aminoacizi, care participă la legarea substratului dar nu 
direct implicaţi în schimbarea acestuia în produgi de reacţie ( res- 
turi de specificitate )e 

Centrul activ nu este fixat obligatoriu la un singur lanţ pep- 
tidic sau la Oo secvenţă limitată din lanţul polipeptidic, El poate 
cuprinde grupări extinse la mmi multe lanţuri adiacente, Atunci cînd 
o proteină, conţine mai mulţi centri activi, este necesară determi- 

 nsrea numărului acestora, - 

Specificitatea de acţiune e enzimelor, - 

| Specificitatea enzimelor este unul din fenomenele biologice. 
cele mai importante, care condiţionează însăşi existenţa vieţii, 
deoarece în absenţa ei ar avea loc o degradare rapidă a continutu- 
lui celular, Specificitatea enzimelor priveşte fh primul rînd, pro- 
prietatea lor de a cataliza nummi un anumit tip de reacţie chimică; 
este o specificitate de acţiune. O anumită enzimă este aptă să par- 
ticipe la formarea sau la ruperea numai a unei anumit gen de legă» 
tură chimică, legătura peptidieă, carboxil-esterică, etc. In al ão- 
ilee rînâ, enzimele manifestă specificitatea gi în ceea ce priveg- 


te substratul asupra căruia acţiunează ( specificitate de substrat), 


Specificitatea de substrat & enzimelor se manifestă în forme 
variate, care sînt cunoscute ca specificitate largă, de grup sau 
specificitate absolută. Enzimele cu specificitate largă, catalizea- 
ză tipul de reacţie care le este caracteristic la un grup de sube- 
stante înrudite care cuprind legătura specifică pentru acţiunea em 
zimei . De exemplu, enzimele care catalizează hidroliza 2agăturii 
carboxil-esterice dintr-o familie de compuşi înrudiţi, conform re~- 
&ctiei: 

R-CO-O-CH,-R' + HOH — R-COOH * R'-CH,0H 

în care R i R' sînt radicali oarecare, | 

Unele carboxil-esterare sînt specifice pentru: eateri care đe- 
rivă de la un anumit acid cu alcooli divergi sau invers, enzima es- 
te specifică pentru radicaiul alicoolului dar indiferentă în ceea ce 
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privegte nature acidului, z 

Specificitatea acestor enzime se Pumegte specificitete de grup 
Dé exemplu, divergi esteri ai colinei ant hidrolizaţi sub acţiunea 
unor carboxil-osteraze, care sînt indiferente fajü de restul acil, 
acesta din urmă putînd proveni de la diverşi acizi, Acţiunea aces- 
tor onzinc se manifeerk asupra unor compugi conform formulei: 

R-CO-0-CH,-CH,-N- (CH, )s 

Treapta cea mai inaltá do epecificitate a esterazelor este Sp? 
cificitatea ebaolută; enzima fiină activă numai asupra pnui compus 
bine determinat, care cuprinde legătura specifică pentru a 4iunea 
enzinai, De exemflu, acetilcolinesteraza este o enzimă cu specifici- 
tate absolută, ce catalizează numai hidroliza acetilcolinei în acid 
acetic gi colină; ureaza acţionează asupra unui singur Substrat 
( ureea ) efectutnă un singur tip de reacţie ( specificitate absolu- 
tă )e 

Studiul epecificităţii de substrat a enzimelor implică preps- 
rate enzimatice gi eubstrate de înaltă puritate, deoarece prezența 
impurităților poate duce la rezultate false, 

Pe lîngă apecificitatea chimică, enzimele posedă. gå o speci- 
ficitate stereochimicá, care depinde de existenţa centrilor de asi- 
metrie în molecala substratului, Stereospecificitatea se aanifeată 
în mai multe moduri: 

a, dacă un substrat există sub formă a doi antipozi optici, 
enzima nu acţionează decit asupra unui izomer. Be.” regulă, ivomerul 
nevransformet acţionează ca un inhibitor competitiv prin legarea de 
ur centru activ al enzimei, De ezemplu, lactat dehidrigenasza din ce- 
lulele mamifere acţionsază exclusiv asupra acidului L (+) laetic, 
La unele bacterii s-a descoperit o enzimă capabilă de oxidarea antie» 
podului su, 

b. cînd substratul prezintă configuraţie " cis" sau " trans” 
se manifestă prin ategul unei singure forme, De exemplu fumarazas 
( enzimă din ciclul acizilor tricarboxilici, acționează numai asu- 
pra acidului funarie( isomerul tipna) e 


Enzimele modifică vitosa reacţiilor asupra cărora acţionoază, 


Activităţile ca gi cantităţile de enzime dintr-un produs seu prepa 
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ogio Bt evaluează prin mieurarea vitesoler âe Toactig. 


ipetica chimică atudiasă reacţiile chimice din panet de ve- 

ere sl e tipat titi lor în timp, a factorilor care influenţează vi- 
cese reacţiilor precum gi a etapelor intermediare prin care trac ze- 
actenjii Până se trensform în produgi de reacţie. 

Caracterizarea cinetică a unei reacții chimice se face prin 
viteza cu care ca 8e desfăgoară, Viteza do reacţie reprezintă nun 
pu] Ge molecule supuse reacției în unitatea de timp, Viteza unei re- 
geții chimice, depinde de o serie de factori gi enume: concentrație 
enzimei, concentraţia substratului, pH-ul, temperatura, efectorii 
( ectivetori seu inhibitori ). 


rat sit 


In mod EPEA, Epe do iradis a unui substrat sste 
properiională cu concentraţia enzimei: | 
v = K (E) ( curda 4) 
in unele cezuri, cânâ eint presenti în 


sistem gi alţi factori, curbele care re- 


prezintă âependenţa vitezei ĉe concen- 

. trojia enzimei sint deviate faţă ds ce- 
le normale ( curbele B,C ). 

Abaterile ee pot datora prezenţei inhi- 
bitorilor, unor erori tehnice, folosi- 

rii unor concentraţii de substrat eub 

limita de saturație a enzimei, etc. 

La concentraţii enzimatice mari, efectul 

^ catalitic nu este totdeauna propergionek 

eu concentraţia enzimei. 

In acest cas, aspectul vitesei de reso- 

fie în funcţie de concentraţia esisel 

este un arc de hiperbol, 

Influente goncentratiei eubstretului, 

Concentrația substretului este unul din cei mai berti fac- 
tori de care depinde activitatea enzimelor, indiferent dacă acestea 
sînt în stare izolatii sau în celula intactă. Aspectele cantitative 
ale dependenţei vitezei de reacţie de concentraţia substratului sînt 
„redate de tecria lui Micheelis-Menten, Această teorie se baseas pe 
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rat biologie se evalueazii prin müeureren vitezelor âo roactiw, 

Cinetica chimică studiasi reacţiile chimico din punet do Vee 
dere al deeflügurürii lor în timp, a factorilor care influenjeasí vi- 
teza reacţiilor precum gi a etapelor intermediare prin care trac za- 
actanţii pînă se transform în produgi de reacţie, 

Caracterisarea cinetică a unei reacţii chimice se face prin 
viteza cu care ea Be desfügoarü. Viteza deo reacţie reprezintă nun 
zul óc molecule supuse reacției în unitatea de timp. Viteza unei pre- 
ecții chimice, depinde de o serie de factori gi anume: concentrajís 
enzimei, concentraţia substratului, pH-ul, temperatura, efectorii 
( ectivetori sau inhibitori t | "i 


in - Repeta ii m transformare a unui substrat sste 

proporţională cu concentraţia ensimei: | | 
v= E (E) ( curba 4) 

1n unele cazuri, einád eint prezenţi în 


sistem gi &lgi factori, curbele care Te- 


prezintă âspendenţa vitezei ĉe concen- 
. trojia ensimei sfint deviate faţă ds ce- 
le normale ( curbele B,C ). 

Abaterile ss pot datora prezenței inhi- 

bitorilor, unor erori tehnice, folosi- 
rii unor concentrații de substrat sub 
limita de saturație a enzimei, etc. 


cu concentraţia enzimei. - 

In acest ces, aspectul vitesel de reac- 

fie în funcţie de concentraţia ensinsi 

este un arc de hiperbol. | 
ubet 


Concentrația substretului este unul 
tori de care depinde activitatea enzimelor, 
Sînt în stare izolată seu în celula intact. Aspectele cantitative 
ale dependenţei. vitezei de reacţie de concentraţia substratului sut 


"*übte de teoria lui, Michaelis-Menten. Această teorio se baseasă pe 


din cei mai importanţi fec- 
indiferent dacii acestea 


La concentraţii enzimatice mari, efectul 
catalitic nu este totdeauna proporţional 
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68 
ipoteza confirmată apoi experimental, că în cazul unei reacții enzi- 
matice, între enzimă gi substrat are loc formarea unui compus inter- 
madiar, enzimă substrat ( ES ), a cărui reacție de tip reversibil, 


se supune legii acțiunii aici 
ES = ES 


- In cadul E det ES au loc modificări. chimice, pentru ca 


, $n final să rezulte produgil de reacţie gi enzima să fie eliberată, 
" patină participa la un alt ciclu catalitic. Deci putem scrie: 


ES NNI. MENS + P 
54 
in care: E = concentraţia totală a enzimei, S = concentrație substre 
tului, ES = concentrația complexului enzimă-substrat gi P = concen- 
trafia produgilor finali. 

Pornind de la echilibrul dinamic al reacţiilor de formare a 
produsului intermediar ES el poate fi exprimat şi prin concentrația 
moleculară: 

E*-S ines ES 
s: | | 
Vitezăle de reacţie în cele două sensuri, sînt direct propor- 
fionale cu concentraţia substanţelor care intră în reacţie gi cu 
constanta de disociere proprie fiecărui aisten, 
Valoarea vitezei de reacţie în sens Smet ( V,) este dată de 
relaţia : ` 
"ar x, [8] s] E, = factor de proporjionalitate-depen- 
| dent de enpsretera gi natura subetre- 
tului, - 
| Valoarea vitezei mep în sens reversibil este dată de re- 
lafia: ; 
v= x» (Es) ; k, = este o constantă, iar ES, concer- 
tratia molară a complexului enzimă sub- 
" strat. | 
Când sistemul ajunge la o stare de echilibru, vitezele de re- 


LS 
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acgie în cele p p devin egálo. 


gi deci x, (x) Xs - a Ma ( zs] ol 


adea j i915. = K constant 
Ey T : | 

Raportul celor douli constante, reprezintă la rîndul lui o con- 
stantă care poartă numele de constanta Michaelis gi se notează cu 
K+ Constanta Michaelis ilustrează raportul dintre constantele de 
disociere ale reacției reversibile, enzimă substrat. Determinarea 
valorii constantei Michaelis ( Ka) implică stabilirea prealabilă a 
concentraţiei substratului ( S ), a enzimei libere ( $ ) gi a enzi- 
mei fixată de compusul intermediar ( ES ). Michaelis-Menten au propus 
determinarea experimentală a constantei Ka prin relaţie dintre viteza 
de transformare a substratului gi concentraţia 68. Concentrația de 
saturare a enzimei cu substratul variază cu natura ambilor componenți 
gi este în general greu de determinat. Din aceste motive, s-a propus 
să se ia în considerare concentraţia substratului cînd viteza de re- 
actie este jumătate din valoarea vitezei marime. 

r T 

In acest: punct, jumătate din cantitatea do enzină va fi libe- 

ră, iar cealaltă E combinată cu substratul, adică. B = ES 
/ : Introducfnd în relaţia K = = 
| ,——— în locul 1ui (E) pe [ES] se obține: 

Ket ssy adică K =(Slla V ==} V max 
In onosrea lui Michaelis-Menten, X pen- 
tru aceste condiții se noteasă cu Ka? 
Reprezentarea grafică a ecuației Micha- 
elis va fi o hiperbolă. 
Kp corespunde teoretic punctului de in- 
flexiune a hiperbolei. Ka furnizeask 
inforuafii asupra afinități dintre en- 
zimi gi eubstrat. In aceste condiții, o 
valoare ridicată a lui E, indică o 


X 
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: afinitate scăzută a enzimei pentru substratul respectiv gi invere, 
deci Ka -ul poate fi utilizat pentru aprecierea activităţii unei en- 
zime. 

Influenţa pH-ului asupra activităţii enzi 

Activitatea enzimelor depinde de concentraţia ionilor de hidro 
gen din mediu, Fiecare enzimă dispune de o anumită zonă de pH 1n ce- 
re activitatea ei este maximă, Curba activităţii enzimatice în fun- 
cjie de pH apare ca o curbă iniţial ascendentă apoi descendentă, cu 

'un maxim pentru pH-ul optin ( curba în 
| form de clopot ). pH-ul optim de acei- 
vitate al unei enzime nu reprezintă o 
mürime constantă gi absolut caracteris- 
tică pentru o enzimă; el este influen- 
.$8t de mai mulţi factori dintre care: 
natura şi concentraţia substratului, 
'durata de acţiune a enzimei gi prezen- 
| $a în sistem a unor substanţe străine, 

In cazul când enzimele lucrează asupra unui substrat el insu- 

gi ionizabil în funcţie de pH, variațiile acestuia vor influenţa 
conâiţiile ionice, atît pentru enzimă cît gi pentru substrat, ast- 
fel că pH-ul optim poate varia cu o serie de factori.: 


Valoarea pH-ului optim al activității unor enzime. 


. .Enzimse Loc de acțiune pH optim 
pepsina suc gastric 1,8 
tripsine sue pancreatice 8 
chimotripsina suc pancreatic 8,1- 8,6 — 
amilaza suc pancreatic T 

fosfataza alcelină o8 8,6 = 9,1 
fosfaetaza acidă prostată 5,0 e 5,6 


Temperatura optimá a reacţiilor enzimatice; 


Enzimele sînt termolabile; încălzite peste o anumită tempera” 
tură, îşi pierà ireversibil activitatea lor enzimatică. Viteza reac- 
tiilor enzimatice cregte, ca la cele mai multe reacţii, cu tempera- 
tura; o urcare a temperaturii cu 10? C produce o cregtere a vitezei 
de reacţie cu un coeficient de 1,5 ~ 5. Cregterea aceasta se obser- 
vă numai la temperaturi relativ joase. O dată depăgită o anumită 
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temperatură optimă, la care viteza ese 
te maximă, aceasta Bcade, iar la tempe- 
„Paturi mai înalte reacţia încetează, 
Fenomenul se explică prin faptul, că 
la temperaturi mai înalte, enzimele 
eint inactive prin denaturarea compo- 
nentei proteice, Cele mai multe enziae 
devin complet inactive între 50-809c. 
Temperatura optimă ( în general 35-382) 


de» as e a a— — o m m m n 
" 


femperaluro optimă le^ v5 


nu poste fi exact definită, căci ea variază în limite largi cu cone 


centratie enzimei, cu concentraţia ionilor de hidrogen şi cu prezen- 
ta diferitelor impurități ale preparatului enzimatie sau ale eubsta= 
tului, Temperaturi coboríte nu distrug activitatea enzimatică, din- 
potriv& o conservă, Acţiunea frigului, realizează numai o oprire re- 
versibilă a activităţii enzimatice. In stare uscată, enzimele sint 
mult mai rezistente la variaţii de temperatură; de acesa; in general 
ss conservă sub această formă, 


Prezenţa activatorilor gi inhibitori lore 


Activitatea -enzinatică, pe lîngă factorii amintiţi, este in- 
fluenjatá gi de unele substanţe numite efectori, Efectorii pot ac- 
fiona în sens pozitiv, mărind viteza de reacţie, cînd primesc denu- 
mirea de activatori, sau pot încetini viteza de reactie, cînâ pri- 
mesc denumirea de inhibitori, 

 Activatorii sînt substanţe foarte variate ca structură, stimu- 
lează activitatea enzimei prin mecanisne diferite, Se cunosc mai . 
multe categorii de activatori: unele enzime din grupa peptihidrola- 
zelor intervin în sctivárea-. altor enzime, care eînt secretate sub 
formă de preenzime, precursori inactivi ai enzimelor, Acţiunea aces- 
tora se manifestă prin scindarea hidrolitică a unei părţi din preen- 
sink cu st a da ensinei active; unii ioni, mai ales cationii, Ca”? 
Mg"; "e Fe i Qu^? ; etc gi mai rar anionii ( C1") participă de ase- 
nenea ca activatori, De exemplu Ca* did este activator al transformă- 
rii protrombinei în trombinM, Amilazele sînt activate de ionii de C1° 
De asemenea substanţe care ugurează contactul dintre enzimë gi sub= 


" Sirat cum sînt sărurile biliare care ugurează emulsionsrea gliceri- 
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delore Unii hormoni gi unele vitamine pot să activeze reacţiile en- 
zimatice « | e 

Prin inhibijia activităţii enzimatice se înţelege diminuarea 
vitezei de reacţie ca rezultat al introducerii unei substanțe în ae 
mestecul care conține enzima gi substratul, Inhibitia poate să fie 
reversibilă sau ireversibilă, Inhibitia reversibilă este caracteri- 
zată printr-un echilibru între enzimă gi inhibitor, definită de o 
constantă de echilibru, In inhibiţia reversibilă, gradul inhibigiei 
este practic independent de timp, prin dializă activitatea enzimati- 
că revenind la valoarea normală în urma îndepărtării innibitorului, 

~ Imhibiţia ireversibilă este dimpotrivă dependentă de timp, 
activitatea enzimei ne mai putînd fi recuperată odată ce s-a insta- 
lat inhibiţiae Capacitatea inhibitorului nu mai este exprimată prin- 


- 


tr-o constantă de echilibru ci printr-o constantă de viteză, cere de- 


termină fracțiunea enzimei inhibată într-o perioadă definită de timp | 


şi pentru o concentraţie definită de inhibitor.Exemple de inhibitori 
ireversibili sînt cianurile, agenţii anticolinesterazici, cun ar fi 
compugii orgenofosforici.. Atît inhibifia reversibilă cît gi cea ire- 
vergibilÁ se imparte în două tipuri ma jore: competitivă gi necompe- : 
/ titivá. | 
Inhibitia competitivă poate fi înlăturată prin cregterea con- 
centrajiei de substrat în timp ce inhibitia necompetitivă este insen- 
sibilă la excesul de substrat. Cele mai frecvente cazuri $ntflnite 
în medicină sînt formele mevénsibile ale inhibitiei copetitive gi ne- 
competitive, Un exemplu clasic de inhibiţie reversibilă competitivă 
este acela al inhibiţiei succinat dehidrogenazei de către acidul mato 
hic sau alţi acizi dicarboxilici. Succinat dehidrogenaza este o enzi- 
„mă din ciclul acizilor tricarboxilici care catalizează transformarea 
acidului succinic în acid fumaric, în prezenţa unui acceptor de hi- 


drogen, 
HOOC-CH „-CH,=C0OH dux: adc piete * Ho 
^ AC 8uccinic e fumaric 


Acidul malonic ( TEE ai ), acidul oxalic ( HOOC-COOH 
acidul oxalacetic (HOOC-CO-CH,-COOH) inhibă activitatea enzimei, da- 


| 
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Tar întîinită, Mult mai frecvent se în 


T2 ' 
torită analogiei lor cu pubstratul natural, acidul 8uccinic, Dacă 


se creşte mult raportul dintre Substrat gi inhibitor, efectul aceg- 


tuia din urmă poate fi îndepărtate 

Inhibigia este competitivă, deoarece atît 'subatratul ett şi 
inhibitorul se leagă de centrul activ al enzimei, Inhibifia va fi 
cu atît mai puternică, cu eft numărul moleculelor de inhibitor avînd 


acces la centru activ este mai mare decît numărul moleculelor de sub- 


strat. Este cert faptul că fiind vorba de reacţii de echilibru, prin 
creşterea concentraţiei de substrat, probabilitatea de legare pre- 
ferenţială a acestuia la centrul activ va fi mai mare, deci. efec- 
tul inhibitor mai mice | 

Mulţi sgenti terapeutici, medicamente, acţionează in organism 
cs inhibitori competitivi, ca analogi ai substratelor naturale pen~ 
tru enzimă. De exemplu, acţiunea bacteriostatică a sulfenidelor se 
bazează pe inhi biţia competitivă a unor si steme enzimatice prin ca- 
re microorganismele îşi sintetizează vitamina, denumită acidul fo- 


lic. Sinteza acidului folic are loc pe seama acidului para amino ben- 


znie. analog structural al eulfamidelor. 


am Ma EH TD A. 


Ace p-anino-tenseie. | | /. Sulfssids _ 


! 


Inhibiti& eraot NE: 


In inhibijia necompetitivă, inhibitorul intereéiioméasÁ cu en- 
zime într-o zonă diferită decât cea de legare a substratului, ca a~ 
tare afinitatea acestuia din urnă pentru enzimă rămîne nemodificată; 
în schimb este afectată valoarea lui Va ( viteza maximă de reacţie 


care se atinge La concentraţii infinite de substrat Je A 


Reacţiile de echilibru din inhibitia neoonpetitivi sînt urmü-. 
N 


toarele ; | i 
: BS +t I g ESI. 


| | E: + 85 qg — ESI i $ 
Deci în inhibifia ditibsiesem se poate crea “complexul terna 


titiv este 
enzimă -inhibitor. Inhibijia pură de tip necompe 
im eubstrat inh voit ent ibigiile zs tip 
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mixt, care acţionează atît competitiv cât gi necompetitive 
Dintre inhibitorii necompetitivi cel mai comun tip este repre- 
zentat de substanţele care interacționează cu grupările SH libere 
( resturile de cisteină ) ale enzimei şi care în multe cazuri sînt A 
esenţiale pentru activitatea catalitică, Dintre acestea, menţionăm 


metalele grele eau derivații lor, care formează cu grupările SH mer- 
captide; 


E-SH + Ag' ———  E-S-Ag + Ht 
in alte cazuri inhibitorul leagă metale necesare activităţii 
. enzimatice, Un astfel de inhibitor este acidul etilen diamin tetra- 
acetic ( EDTA ), care leagă Mg" şi alţi cationi bivalenţi inhibînă 
astfel activitatea enzimelor dependente de aceşti cationi, Dintre 
inhibitorii ireversibili amintim agenţii de alchilare cun ar fi iod- 
acetamitia care reacţionează ireversibil tot cu grupările SH pentru 
a forma compuşi extrem de stabili cu enzima: 

-E-SH + ICH,-CO-NH, «mu EeS-CH 27C0-NE,, *HI 

Un alt inhibitor ireversibil care a adus servicii importante 
în identificarea centrului activ al esterazelor este acidul diizo- 
propilfluor fosforic (DFP) care interacționează cu serina, 

Alţi factori care influențează activitatea enzimatică, : 

Radiațiile ionizante (- faze X, radiaţii radioactive ) tn coze 
mici, formează substanţe oxidante prin descompunerea apei şi a oxie 
genului dizolvat parţial în apă. Aceste subatanie inactivează enzi= 
mele. 

Presiunile nu RETARA fn mod sensibil activitatea enzimatică. 
Sint necesare peste 210.000 atm, pentru ca activitatea să se resimt 
âatorită denaturárii, 


n 


] Vibrafgiile sonore gi ultraeunetele, provoacă numeroase reacţii s 
cu molecukele enzimei, dintre care mai importante sînt oxidürile şi 
depolinerizárile. M 

Detergenţii sînt agenţi puternici ce acţionează asupra legătu=— A 


rii ionice din proteina enzimei, 
Izoenzine » 
Prin izoenzime, se înţeleg, proteinele enzimatice prezente în 
aceiagi celulă sau în celule din organe diferite, care catalizează | 


A 
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aceiagi reacţie chimică, dar diferi prin una enu mai multe proprie» 
táti. Izoenzimele se deosebesc prin unele constante fizico-chimice 
ca.grutatea moleculară, pH, mobilitate electroforetică, etc. Izoen- 
zimele se diferenţiază gi prin fnsugirile lor catalitice, pot avea 
afinități diferite pentru acelaşi substrat, pot prezenta sensibili 
tăţi diferite la acţiunea unor efectori alosterici sau pot avea epe= 
cificităţi distincte pentru coenzime, | 

Nomenclatura şi clasificarea enzimelor, 

Deoarece enzimele au structuri chimice compleze, nu s-a putut 
face o clasificare pe baza compoziţiei chimice şi au fost derunite 
iniţia] pe baza rădăcinii cuvîntului care indică substratul de tran- 
sformat sau reacţia chimică catalizată, urmată de sufixul ° ază " 

( lipază, hidrolazá, alcool dehidrogenază, etc ) i 

In 1961 a fost introdus un sisten zecimal de clasificare a en- 
zimelor de către o comisie internaţională de enzimologi şi ligvigti, 
O enzimă clasificată în sistemul actual este caracterizată prin 4 
cifre. Prina cifră arată clasa din care face parte, cea de a doua 
cifră indică subclasa din care face parte enzima respectivă, cea de 
a treia cifră, indică sub-sub clasa, deobicei, natura chimică a sub- 
stratului, natura acceptorului., etc. Cea de a patra cifră indică 
poziţia enzimei în sub-sub clasă. Conform recomandárii comisiei de 
enzimologi numele enzimei în general, se va forma, indicínd cft mai 
complet numele chimic al substratului, natura acceptorului gi tipul 
de reacţie la care ee adaugă sufixul " ază ". De exemplu, lactico | 
dehidrogeneza izolată din muşchi se numeşte L-lactat:NAD-oxidoreduc- 


tază, p 
Enzimele .sînt grupate în: oxidoreductaze, transferaze, hidro- 


laze, liaze, izomeraze gi ligaze. 


Qxidoreducteze: : 
Tipul de reacţie catalizat de enzimele din această clasă este 


Reacţiile de oxidoreducere numite gi reacţii redox, 
electroni de la un donor ( agentul re~ 
Reacţia generală poa~ 


oxidoreducerea,e 
se manifestă prin transfer de 
ducător ) către un acceptor ( agentul oxidat). 


„te fi redată astfel: 


AH, + B z A + BH, 
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In muâte reacţii, acest transfer electronic 8e manifestă prin 
transferul atomilor de hidrogen, dehidrogenarea fiind echivalentă 
oxidürii, hidrogenarea fiind echivalentă reducerii, Atomii de hidro- 
gen proveniţi din molecula substratelor care participă în reacțiile 
de oxidoreducere poartă numele de " echivalenți reducători ^ 

In organism reacţiile de oxidoreducere sînt extrem de numeroa- 
ae gi de variate: prin reacţii de oxidoreducere, energia chimică po- 

tențială a substratelor este mobilizată şi poate fi'utilizatK pentru 
efectuarea de travaliie Acceptorul final de electroni în procesele 
de oxidoreducere din organism este oxigenul moleculare 
1/2 0, + 2e" — 0% 


j^^ a er e 

Intre reacţiile de oxidare a unui substrat energetic, Boot 
sau acid gras gi reacția de reducere a oxigenului sînt interpuse nu- 
meroase.verigi intermediare în care echivalenţii reducători cad în 
lungul unui gradient de potenţial de oxidoreducere. | 
 Beacjiile de oxiâp-reducere sînt .reacţii catalizate enzimatic 
gi rolul de transportor de hidrogen sau de electroni îl joacă unele 
. eoenzime, Aceste coenzime sînt ele singure substanţe cu proprietăţi 
oriüoreducátoare, ele oscilează reversibil între o formă oxidată gi 
una redueÉ. Principalele coenzime cu rol de transporteri de echiva- | 
lenți reducátori sînt: coenzimele piridinice ( NAD? gi NADP' ) şi 
coenzimele flavinice ( FMN gi FAD )e 

Dehidrogenazele.piridinnucleoijdice, transportă hiápoqeni) de 
la un substrat la altul, diferit de oxigenul molecular. Caracteris- 
tica acestor enzime se pune în evidenţă în structura coenzimei prin 
4 derivatul de piridină, níootinemick sau vitamina PP. ile aînt cunoa= 
cute „si sub denumirea de NAD'( nicotin-amid-adenin-dinucleotid ) sav 
 NADP'( nicotin-adenin-dinucleotid-fosfat ) Bau coenzima I, respectiv 
coenzima II ( Co I; Co II ). NAD” gi NADP* funcţionează drept coen- 
zime în reacţii de oxidoreducere întrucât ele pot oscila între o for- 
mă oxidată gi una redusă. Echivalenjii reducători e de un sub- 
strat redus sînt fixaţi pe nucleul piridinic. 

Datorită faptului că formele oxidate gi redose: ale coenzimelor 
piridinice prezintă spectre de absorbţie diferite, urmărirea reacții” 
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à + Enzimáó — yt 
că aain: SH, + NAD Bananen Sox! NADH + H l 
+ Enzimá gs o, * NADPH + g* 


pentru NADP peacjia este: SH, + NADP n 


lor catalizate de aceste dehidrogenaze este deosebit de simplă cu 

ajutorul spectrofotometrelor. Hidrogensrea formei oxidate este acom- 

paniată de creşterea extincţiei la 340 nm, oxidarea formei reduse 
fiind acompaniată de scăderea extincti- 
ei la aceiaşi lungime de undă, 

` Deoarece majoritatea reacţiilor întî1- 

| nite în celulă pot fi cuplate cu inter- 
conversiunea coenzimelor piridinice cu 


RP 


? 


„ajutorul acestor dehidrogenaze, propri- 
 etatea lor serveşte într-un număr mare 
_de determinări analitice care privese 
„metaboliţii celulari, nucleotide, enzi- 
me, etc. In felul acesta se determină 
pe serii mari, acidul piruvic, lactic, 
„glucoza, transaninazele, etc. 
Dehidrogenazele flavinice, sînt oxido-reductaze care au drept 
coenzimá un flayin-mono-nucleotid ( FMN ) sau un flavin-adenin-nu= 
cleotid ( FAD ) Sint derivați ai riboflavinei ( vit B, ). Enzimele 
din această categorie preiau hidrogenul fie direct de la substrat 


Exhnche , 


d use ale coenzimelor piridinice, traneferîndu-l fie direct oxi genu~ 
M lui molecular, fie altor intermediari, Funcţia dehidrogenazică esie 
conferită de aíetesu) de duble legături conjugate ale nucleului izo- 


| aloxazinic. ; | 
| Mea . Flavinenzimele sînt iat săi lanţului respirator şi se 


( amine, acizi, amine alifatice sau aromatice ) fie de pe formele re 
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Tranaferaze e 
Tipul de reacţie catalizat de enzimele din această clasă este 


redat prin ecuaţia: 
AX + BH imi ana AH + BX 

în care gruparea X a fost transferată de pe molecula unui substrat 
numit donor AX pe molecula unui alt substrat numit acceptor BH, Ro- 
lul de transportor este îndeplinit de numeroase coenzime, In funcţie 
àe natura restului transferat, transferazele se divid în mai multe 
subclase, dintre care mai importante sînt: 

A. C- transferaze. D, Fosfotransferaze. 

B. Acil-transferaze. - E. Aminotransferaze. 

C. Glicozil-trensferaze. | LP 

A. C,-transferaze ( enzime care transferă resturi cu un atom 
de carbon ). In decursul desfágurárii proceselor metabolice apar di- 
ferite fragmente cu un atom, dintre care mai importante sînt: res- 


- tul metil ( -CH,), restul hidroximetil ( -CH,OH ), restul formil 


( -CHO ), Pentru transferul acestor fragnente sînt necesare coenzime 


capabile de această funcţie, 


|^ a Metiltranefe zele,sînt enzime care transferă gruparea metil 
Be face în unele cazuri direct, cînd substratul donor deţine grupa- 
rea metil într-o formá labilă; în alte cazuri, este necesară o prea- 


- labilă labilizare a acestei grupări sub acţiunea altor enzime. De 
. exemplu colina gi metionina sînt donori de grupări metil care nece- 


sită o prealabilă activare. Metionina este activată în prealabil de 
către ATP la S~ adenozil-metionină sau metionină activă. 


5-06, | | "Y 
(QR), + : E 
-BH ~ F - 2- 
Duns d t EA H H ; ^». 
.Co0H „$ r 3» 
Metionina om | PEN , (08225 
| ME H ^0 CH-NB,, 


S-adenosil-metionink 


—- 
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Din S-adenozil-metionină, restul metil este transferat apei, sub 
formă de CH, , pe o moleculă ce conţine un atom cu o pereche de e~ 
lectroni neparticipenfi. 

b. Hidroximetiltransferagze gi fofmiltr&usferazs, Aceste enzi- 
me $ndeplinesc rolul de transferare a restului -CH,0H, respectiv 
-CHO. Transportul acestor resturi este realizat de către acidul te- 
trahiârofolic ( CoFH, eau THF ). 

B. Aciltraneferaze sau transacilazele, Sînt enzime care catali- 
zează transferul de radicali acil, R-CO- de la donor la acceptor, 
Prin astfel de reacţii se sintetizează în organism, derivații fun- | 
cţionali ai acizilor, esteri, amide, anhidride. Coenzima care fun- 
cţionează ca transportor de grupări acil este coenzima A (CoA-SH), 
Gruparea implicată în funcţia coenzimatică a acestei“ substanţe. este 
gruparea tioalcoolică şi prescurtarea acestei enzime este CoA-SH, 
Activarea acizilor organici, prin transformarea lor în acil deriva- 
4i ai CoA, se face prin furnizarea de energie de către ATP, Reacţia 
de activare a acidului acetic se poate formula: 

CE, -COOH + Fred + ATP geo CH,-COwSCoA + AMP + P P 

| acetil CoA 

O acil transferazá este acetilcolin-sintetaza care catalizea- ' 
ză acetilarea colinei la acetil colină. 

CH -COvBOoA + HO-CH,-CH,-N$ (CH,),——* CR ,-C0-0-(08,) a- NÈ (CH) 

+ CoA-SH 

Ce S icozil-trensferaze sau trensglicozifazele. Sînt enzime 
care catalizează transferul grupării glicozil. Degradarea tisulară 
a glicogenului, sinteza, ca şi alte reacţii metabolice ale glucide- 


“dor sînt reacţii în care au loc tranafer de grupări glicozil:ngli- 


cogen-foafbrilaza, enzima care participă la degradarea glicogenului 


este o transferazá, transferă resturi glucozil.din macromolecula de 


glicogen pe acidul fosforice 
ı ( glucoză ), + H4PO, AME ( glucoză ), , * glucozo -1-P 
In multe reactii, glicozil-transferagice, ga Eee drept co~ 
enzină trensportoare, un nucleotid difosfat, uridin-aifoafatul (UDP) 
care formează derivați UDP-glicozil, 
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D. Posfotransferazele sau kinazele, Sînt enzimele ce catali- 


 Zeazü transferul restului fosfat de pe un substrat donor pe un sub- 

. strat acceptor fără formare de fosfat liber, Donorii de grupări fos- 

foril-FO,H, sînt adesea nucleozidele, trifosfaţii cum este ATP-ul, 
ATP + glucoză == ADP + glucozo-6-P 

Reacţia este catalizată de glucokinază sau hexokinază, 

E. Aninotransferaze sau transaminazele, Enzimele din această 
categorie, catalizează transferul unei grupári-NH, de pe un alfa 
aminoacid pe un alfa cetoacid după reacţia: 

R-CH-COOH + R'-C-CO0H ..— s  R-Ç-COOH + R'-CH-COOH 

IE E. x 

Transferul grupării aminice între aminoacid gi cetoacid este 
medist de coenzima piridoxal fosfat. Aceasta este forma coenzimati- 
cÉ & vitaminei Bg! piridoxins ). Transaminaze mai importante sînt: 
Imalenin- alfa-cetoglutarat transaminaza (GPT), care catalizează re- 
acţia de trenseminare reversibilă de pe alanină pe acid alfa ceto- 
glutaric, cu formare de acid piruvic gi acid glutamic: 


boom (CHa),  — .— COOH (CE,) 
COOH (CH), | 242 
COOH | | | COH | 
L-alanina ac. ceto= ace piruvic ac L-glutanic 
glutaric 


| L-aspartat &lfa-cetoglutarat transaminaza sau GOT catalizează 

reacţia de trensfer a grupării aminice de pe acidul aspartic pe aci- 
| Qul alfa-cetoglutaric, cu formarea reversibilă de acid oxalic gi a- 
cid glutamic. 


COOH COOH COOH | COOH 

CH-NÀ, + (0-0 ge—RÓ-0 + — CH-NE, 

4 b í ' 

COOH CH, COOH CH, 
COOH Coon 


Ac. aspartic Ace fiu” Ac. oxal- Ac, glutanie 
glutaric acetic `. | 


& 
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3, Hnidrolszele. 


Hidrolazele sînt enzime care catalizează scindarea moleculei 
substratului fixînd componentele apei la punctul de scindare, Reac- 
j ţia generală se exprimă prin următorul echilibru: a 
d R-R' + HOH => ROH + R'H © 

Reacţiile catalizate de hidrolaze se proĉuc cu modificiri Bes 
de energie. Rolul hiádrolazelor în organism se manifestă în re i- 

* le de scindàre ce au loc îndeosebi la nivelul tubului Mini. pm 
care moleculele mari de substrat se desfac în molecule mai mici, ca- 
re se absorb cu uşurinţă. In acest mod se scindează lipidele pînă 
la acizi graşi gi glicerină, proteinele pînă la aminoacizi gi poli-* 
zshsridele pînă la monozaharide. 

După natura legăturii dintre cele două componente R si R' n 
drolazele se împart în mai multe subclase, dintre care mai importan- 
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te sînt: . | 
A, Esierazele D. Amidazele , 
B. Glicozidazele ~ F E. Polifosfatezele 


C. Peptidazele 
A. Esterazele. Aceste enzime actioneaz& Asupra legăturilor es- 
terice pe care le desfac în componente: 


a. Carboxilesteraze: +O 


R-COO-R'! e RCOOH + R'OH 
„ = H40 
b. Hiârolazele tioesterilor: 
| * H,O ` 
R-COSR, Apu—————— R-COOH + R 3H 
\ - H,O 
c». Fosfoeateraze: 
i + H40 
RO-POzHo Pl H.PO, + RO 
| -— HO 
d. Sulfatesterazele: 
RO-80,H ——— «dd m 
— a) E. t 


a. Carboxilesterazele ftr enzime foarte răspînâite în orca- 
nismele animale in unele organe gi umori cum stat: enge, limfá, sa- 


i 


3 
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livk gi urină gi cuprinde: lipazele sau glicero-esterhidrolaze care. 


hidrolizează lipidele; se găsesc în sînge, în ficat în sucul pan- 
creatic gi în țesutul adipos. Lipazele pancreatice, prezintă o ac- 
'tivitate mare pentru trigliceride in structura cărora intră gi aci- 
zi graşi nesaturaţie 

Lipaza pancreatică este activată de sărurile đe calciu, dato- 
rită precipitării acizilor graşi eliberaţi sub formă de săruri de 
calciu insolubile, Lipazele sînt inhibate de substanţele care blo- 
chează gruparea -SH; pentru că în molecula enzimelor există un cen- 


tru activ 3 


Colinésterazele, sînt enzime care catalizează hidroliza acetil 


colinei $n colină gi acid acetic, dar gi a altor esteri ai colinei, 


Enzima specifică care hidrolizeazá acetilcolina, este acetilcolines- 


teraza, i pai a | " 
` CH,-0-C0-CR, | | 
CH.-N- - + 
CH N- (CH); + Ld — Ho-6E, eig qus CH,COOR 
OH TM 


tation reduse l 
Fosfolipazele, sînt carboxiesteraze care bidroliseazi legátu- 


rile esterice ale acizilor graşi din glicerofosfatide. Substratele 

lor sînt lecitinele şi cefalinele, de aceea mai poartă denumirea de 
 lecitinaze, Ele catalizează numai hidroliza legăturilor I şi II în 

timp ce legăturile III şi IV sînt hidrolizate de fosfodiesteraze. 


H,- 0 i. co-R 
A 
CH - o I co-R pH 


P IY 0-CH,-CH 


tz 
2 ah E(CH,). 


Lecitina | E 
Cefalinele conţin ca aminoalcool colemina în loc de colină. 
Colesterolesterazele,sînt enzime ce catalizează scindarea es- 


terilor de colesterol cu acizi gragi superiori. Ele se găsesc în: 


toate țesuturile cu un metaboli en intens şi în mediile de cultură a 
bacteriilor, 


| , . 
Colinesterazele se găsesc mai cu seamă în țesutul nervos gi îr 
. . .- e E t. LJ Ld LJ 
eritrocite». Ele sînt activate de ionii de Mg^ de cisteinà si de glu- 
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E ăi s adus acabado aad d Aceste enzime ce 


talizează scindarea legăturii C-S. După natura legăturii C-S din sub- 
etrat, 6e numesc gi enzime specifice gi anume: tioeteraze gi tiooste- 
raze. 1 


* 3 2 1 
-C-S-C- + HOH a N Fe i + -Ç-0H 
Tioeter * Tiol Alcool 

: 4 
R-C-S-C- + HOH ~ . R-COOH + -C-SH 


Tioester 0s p20eAMeid . Tiol 
Cele mai importante sînt tioesterazele. Se cunosc mai multe 


tioesteraze, în deosebi acil-SCoA-hidrolase, cum eint: acetil-CoA- 


hidrolaze,8uccinil-CoA-hidroiaze, etc. Aceste enzime catalizează 
desfacerea legăturii tioester din compugii macroergici ai Cea. 
R-CO ^ SCoA + H,O — —— ——— R-COOH + CoA-SH O 
Intrucít acil SOoA-hidrolazele catalizează atît reacţia de hi- 
droliză, cît gi aci larei se tinde a se utiliza denumirea de acil 
SCok-&cilaze, 4 
. Fosfoesterazel ; catalizează reacția âe hidroliză ele este- 
rilor ireen fosforic, cu eliberare de acid fosforic. Sînt foarta 


numeroase gi se găsesc în toate organismele animale. 


R-O-PO,H, + H20 Fosfomcnocsterara > R-OH + HsPO, 


Monoester 
N 7 
P. + W.OFosfoilesterasa — 7" P-0-PO,H, + R -OH 
R-O AM. | 
Dicater 


Fosfomonoesterszele sînt larg rüspindite în PETEA anima- 
le. Se cunosc diferite tipuri de fosfomonoesteraze. Cele mai impor- 
tente sînt; glicerofosfatazele, fosfatazele acide gi alcaline, etc. 

Fosfatezele acide, scindează hidrolitic alfa glicerofoefatul. 
Se cunosc diferite tipuri de fosfatase acide. Astfel o foafatază a- 
cidÉ are pH-ul optim de activitate, cuprins între 5-5,5. Ea se află 
în pinkat; splină, ficat gi prostată. O altă fosfatasă acidă are pH 
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pepticice atacate, Lipa modul cun acţicnezz 


peptidice, se disting: exopeptidaze si endo e 
Exopeptidazeie eînt peptidaze care atacă legăturile pepticice 
terzinale. Din această grupă de enzime, fac parte Gipeptiószele, a- 


ninopeptidazele şi carboxipeptidazele. 
Endopeptidazele sînt peptidaze care atacă legăturile peptici- 


ce mai îndepărtate de grupările terminale ale catenei polipepticice. 
Din această grupă fac parte Popa mi; tripsina, cnimotripsin a, catep- 
sina, etc. 

Dipeptidazele, sînt enzime care acţionează specific numai a- 
supra dipeptidelor cu grupári -NE şi -COOH nesubstituite, k 
portante sînt: glicil-glicil dipeptidaze, glicil-leucin ĉip 


t f 

© 
1) D 
ce* . 
je 

€ 

t] 

[| 


za, etc. 

Aminopeptidazele, sînt enzime care hiârolizează legiture pep- 
tidicá dată Ge aminoacidul terzinal eal lanțului pepticic, care con- 
ţine o grupare -LH, liberă, : 

.... CH-NH-CO-CH-NH, + H,O --- ... CH-NH, + HOCG-CR-KE, 

| i 2 2 per e e 
.R Ri | R 
De exemplu, leucin amino pepticaza hidrolizează peptidele ce 


"nj 


contin în moleculă leucina. Be are un pH.optir ĉe activitate cuprins 
între 8-9 şi se găseşte în mucoase intestinală, în țesuturile anita- 


le gi vegetale. TNT - 

Cerboxipeptidazele, sînt enzime ce hicrolizeeză SME Me cupe nu- 
mei de le capătul catenei care conţine gruparea c&rboxilicá liberă, 
în aşa fel, încît se pune în libertate emoniacul C terminal. 

T CH-CO-NH-CH-COOH + Bg =... Ch- COOH + NH,- cü i-COCE 

Roc d | Ww R RI 

Aceste enzime se găsesc în. pancreas sub formă inactivă; trans- 
formeree ín enzimă activă se face sub acţiunea tripsinei. 

Encopeptidazele, seu peptidazele propriu zise, scindează car 
tena polipeptidicá în anumite poziţii din interiorul catenei, Ele 
atacă predominent proteinele gi unele polipeptide cu moleculă mare. 
Se mei numesc gi proteinaze; pH-ul optim de activitate al endopepti- 
à&zelor este foarte Giferit. Unele acţionează în mediu bazic, alte” 
le în mediu ació. tepeina este o encopeptidază care hicrolizeazá 


i» 


st 
s 
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anumite legături peptidice din majoritatea proteinelor native, le un 
pH acid, identic cu cel dat de HCl din sucul gastric, Această enzi- 
mă este produsă de către glandele fundice ale storacului,în stare 


inactivă, ca pepsinogen. Cînd pepsinogenul vine în contact cu HCl 


din celulele parietale ale stomacului, el se transformă autocetali-— 


tic în pepsină, Procesul de activare a pepsinogenului la pepsină 
are loc prin eliminarea unui polipeptid bogat în arginină, 


care fun- 
Cciioneazü ca inhibitor al 


formürii de pepsină între pH-ul de 4-6, 
Ls un pH mai mic de 4, peprina degradează hidrobitic acest polipep- 
iâ; prin acest mecanism, centrii activi ai pepsinei sînt demascaţi 
şi enzima poate să-şi exercite acțiunea ei specifică, 
Pepsinogen ————————» pepsină + inhibitor polipeptidic, 


Li 


gae ain punct de vedere structural, este o proteină din 
buminelor, formati cin aminoacizi şi Hzr O 4) masa moleculară 
ac Pepsina are un pH optim de &cfiure ce variază după 
substratului; în general este de 2. 


Poussin: este o endopeptidază care acţionează asupra legătu- 


rilor peptidice din substanţele proteice care au suferit o prealabi- 
1% degrafare, Geci nu este o enzimă de prim atac, de felul pepsinei, 
Iripsina este produsă de pancreas sub formă de tripsinogen inactive 

Substanța activatoare din intestin a fost numită enterokinază, 


àc- 
tivarea trips inogenului în tripsină, 


constă în demascarea centrilor 
activi aí enzimei, prin eliminarea prealabilă a unui polipeptid cu 
tas moleculzrá mică, 


Enterokinază 


: Trips sinogen ———————» Tripsind: + hexapeptia 


Tripsinele, acţionează asupra legăturii realizată între lizi- 


ră-arginină gi între acizii aromatici de obicei tirozina din catena 


polipeptidică, Ele acţionează în mediu slab bazic, la un pH de 7-8. 


Au fost obţinute în stare cristalină şi se găaeae în pancreas, 


sîn- 
ge şi plesmă, 


Chimotripsina, se formează ca gi tripsina în pancreas, sub 


formă inactivă numită chimotripsinogen. Transformarea în chimotrip- 


sină se realizează sub acţiunea urmelor de tripsină, prin desface- 
rea unei legături arginină-izoleucină, Chimotripsinele hiărolizează 
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atît proteine native cît gi Gereturate, acţiorînă asupre legăturii 
peptidice realizate între gruparea carboxil s unui azinoacid aroma- 
tic gi gruparea amino a unui aminoacid nearomatic. Atît tripsinele 
cît şi chimotripsinele sînt enzime asemânătoare, care se forzează 
înpreună şi au aceiaşi acţiune biocatalitică, cu deosebirea că trip- 
einele sînt de trei ori mai active decît chimotripsinele. 


iüinsze şi nucleozidazele. 

Acilamidazele cele mei importante sînt: ureaza, enzizržš speci- 
fică ce acţionează,descompunînă ureea în amoniac şi CC; asparagi- 
naza care scindează asparagina în acid aspartic gi amoniac, glutani- 
neza care scindează glutamina în acid glutamic şi amoniac, 

Dintre amidinaze, cea mai importantă este arginaze care cete- 
lizează hidroliza ergininei în uree şi ornitiná. 

E..Folifosfatazele, sînt enzime care hidrolizează compusii pe- 
lifosforilati, ADP,ATP,GDP,GTP,etc, conform reacției: 

OH oH l 

ER + HO - R-FO,H, * Ry-POSE. 


Se disting polifosfataze anorganice gi organice. Cele mai in- 
portante polifosfataze organice sînt: ATP-aza, apiraza şi ATP-piro- 
fosfataza», Ele scindează legăturile esterice din ATP. 


ATP + Ho SEEE 0. ADP + H.PO 


; iraz * 
ATP + 2 Qo pieta ral -2 A3PQ, i 
ATF + 2 H,O papat Detateza a ANP + H P.O 
; i | 427 

4. Liaze - 

Liazele sint enzime ce catalizează ruperea unor legături chi- 
mice din molecula substratului, fără să fie necesar un mecanism de 
hidrolizá, Ele pot ecinda mai multe tipuri de legături: C-Q, 0-0 

e : : oq Wa. wem 
C-N, C-S. Liazele mai importante sînt decarb xilazele cet 


decarboxilazele aminoa. ' '"or gi aldolazele, 


Decarboxilaze le cetoacizilor, catalizează 


izilor 


A E d reacţia de decarbo- 
 Xiiare a acizilor alfa cetonici, la aldehide şi co, 


[^r 


ep 


Scanned with OKEN Scanner 


91 


R-C-COOH q— R-C-H + C0, 
O 
alfa cetoacid l 
Cel mai bine studiat este decarboxilaza acidului 
piruvat decarboxilaza. 
Decarboxilazele acizilor dicarboxilici au ca reprezentanti 
principali : malonat decarboxilaza gi succinat decarboxilaza 


piruvic, sau 


= kelonst decarboxilaza catalizează: 
Coon n | | 
- CE, apum COOH + CO 
i 2 2 
COOH 
: Ac. malonic Ac. acetic - 
Succinat decarboxilaza catalizează: 
COOH — C. OH 
D ' . $5 ; 
| Dn 
CH, >= (Ho ' * co, 
CH | CCOH 
4 
COOH 
Ac. succinic . Ac. propionic 


In reacțiile de decarboxilare un rol important revine bioti- 
Decarboxilazele aminoacizilor, catalizează reacţiile de decar- 
boxilare şnaerobi a aminoacizilor după reacţia: 

R-CH-COOH poe  R-OH, + CO 
f | * (e acu 
EH, NH, - 


d ! 
AlGolazele sau triorofosfat-liazele, sînt enzime ce catalizea- 


ză scinüsrea legăturii C-C din monozaharide fosforilate, cu formarea 
unei componente care este în mod constant un trioz fosfat şi a altei 
componente cu o compoziţie variabilă, în funcție de natura mcnozaha- 
ridului iniţial, Mei importantă este aldolaza care acţionează con- 

form reacției; 


{a 


Hog-0-PO,H, Hjg-O-PO,H,  H-Ç=0 
* C=0 | = +  H-C-0H 
HO-C-H -Bldolgza,, CH„OH H,C-O-PO,H 
" H-C-O0H b fired igienă ceapă 
hiaă, 


Fructozo 1,6 âifosfat vioxiaceton fosfat 
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gáturi C=0. Această desfacere se realizează în prezeta apei. Cea mai 
importnată eete carbonic anhidraza, care catalizează reacţia de hi- 


dretare a CO, la E3003 y" i 
CO, + H0 odo cH | + HCO, 


Reacţia are loc la un pH de 6,5 -10, Sînt prezente în mucoasa 
gastrică, în hematii, în pancreas gi în rinichi, Este o zinc prote- 
ină, Prin îndepărtarea acestui ion, enzimele sînt inactivate irever- 
sibi], 
te sînt: aspartaza şi arginin-liazele. kapartatà se i sata in droj- 
die şi mucegaiuri şi catalizează reacţia de formare a acidului fuma- 
\ ric din acid aspartic: - 


HO0C-CH, -NÉ, HOOC-CH 
HOOC-CH-NE,, WR HC-COOH 
AN 


AC. aspartic Ac. fumaric 
Arginin liazele catalizează scindarea acidului lies due] succi- 
nie în L-argininá gi acid fumaric. 
=- CS liszele, catalizează scindarea legăturii C-S. In functie 
de natura &ubstratului întîlnim: 
Desulfhidrazele, enzime care catalizează reacţia de eliberare 
a H,S din aminoacizi cu sulf, conform cu reacţia: © 


R-CH-SH H R-CH io R-CH,-C-COOH 
NH -CH | pete HN - um | 
COOH COOH Hs 
Ti oaminoaciă Aminoacid Cetoacid 
| nesaturat . 
Se cunosc mai multe desulfhidraze, dintre care mai inportnate 
sînt; cistein desulfhidrazele, homocisteindesulfidraszele gi desulfi- 
nazeqió, 


Cistein desulfhiáraza, este o enzimă care ca alise ik elimina- 
rea de HS din molecula cisteinei şi formarea de acid acrilic, eere 
se déscompune hidrolitic în NH, gi acid piruvic. 


ta 


LS 


Scanned with OKEN Scanner 


c 
e 


r 


95 


Homocistein desulfhidrazele, atacă sau le vorm p care o trene 


formă în acid alfa cetobutiric gi H, Se 


Desulfinazele, catalizează rekoti de eliminare a SO, din acid 
beta sulfinil piruvic, transformînâu-l în acid piruvic, 


QH4-SO,H —— CH, 
j| G=0 ;-C * S0, 
COOH COOH | 
Ac. beta sulfinil Ac. piruvic | 
piruvic 


2, Izomerazele 


Izomerazele sînt acele enzime care catalizează reacţiile de 


' izomerâzare ale substratelor. In funcţie de tipul de izomerie se dis- 


ting mai multe clase de izomeraze şi anume: 

Racemaze şi epimeraze, ambele tipuri de izomeraze, catalizînă 
interconvereiunea formelor L gi D, Bacemazele, catalizează formarea 
üe recemici din formele optic active ale unor compuşi, Ele tranafor- 
mă substratele cu un singur centru de asimetrie cum este de sxemplu 
înterconversia acidului L-lactic dau acid D-lactit în acid D „L-lac- 
tic ( peio lactic racemic ). l | 


is i es lactatracemazá Acid D,L lactat ç 
- —————ROER€É— Cd . H-Ç-ÓH 
COOH c | T dehidrogenază COOH 
Ac, L-lactic  . Ac. D-lactic 


Epimerazele acţionează asupra substraturilor cu mai multe cen- 
tre de asimetrie, Acest tip de izomerie este foarte frecvent $ntfl- 
nit în clasa glucidelor gi la aminoacizi, | 

Pentru ca să aibă loc inversarea, este necesar ca oza să fie 
activată, fapt ce se realizează prin legarea ei de un nucleotid. 


Astfel, glucoza poate fi izomerizată în galactoză . 


CHOH | CHAOH 


HO (9) , € 
4-epimerază | 
O-UDp ————— —" NV OH ovr 


: bi E ra H , 
, Uridin difosfat glucosă 1 Uridin difosfat gealactozi 
] $ | | 
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: _Fosforutazele, at proprietates de e transfera acidul fosforic 
ĉe pe o moleculă organică în altă poziţie a eaceleagi molecule, De 


exemplu, izomerizarea revereibilă a glucozo-l-fosfatului în glucoză 
6-fosfat, este catalizată de fosfoglucomutaza, - E 
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CH,0H CH5-0-PO,H,, 
OH Foeafofructomutază OH y 
dn x lo IPM OH ; > 
HO 0— PO,H : 
| 52 l HO . 
G-1-7P G-6-P 


/ l 
Cis-trens izomerazele, sînt izomereze care participă la inter- 


conversia cis-trane a substratelor. De exemplu, acidul funaric poa- 
te fi izomerizat sub acţiunea unei cis-trans izomeraze ín acid mrle- 
ic. 


Hooc-csu CH-COUH 
CH-COOH CH-CCOR 
Ac. fumaric Ac. maleic 


Oxi doreductazele intramoleculare, catalizează interconverriu- 
nea aldehidelor gi cetonelor prin oxidarea unei grupări CHOE cu ħi- 


Grogenarea simultană a grupării carbonil vecinale: 


O | i CH,-OH 
^7 | 2 
C-H l fosfotriozo ) C=0 
B-C-OH izomerazá | CH 5-07 Q,H, 
Fosfoglicero-aldehid& Fosfodihidroxi-aceton& 
6. Ligaze | 


Ligazele sînt enzime care catalizează reacţia de unire a doux 
Substrate. Se mai numesc gi sintetaze, deoarece intervin în forna- 
rea de legături noi, cum sînt: C-C,S-C,C-O,C-N. Deci ligezele acti- 
oneazá invers liazelor. In reacţiile catalizate de către ligaze, in- 


KU 


tervin gi nucleotidele polifosforilate, îndeosebi ATP-ul, care e, Tw. 

rolul de a furniza energia necesară formării noii legături, cu ecin- 

darea unui rest de aci! ...foric sau pirofosforice | et 
Ligazá i ` 


X + Y + ATP , X-Y + ANP + Por 
E Cele mai importante ligaze Bínt carboxilazele gi acil-S-CoA 
^ j L 


\ 
* 


od 
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SI w^ 


sintetazele. 
Carboxilazele, sînt enzime ce catalizează reacţia de fixare a 


CC, provenit din decarboxilarea cetoacizilor, Carboxilarea scidului 


piruvic la acid oxalacetic, în care se fixează direct CC, pe eubetrat 


necesită prezenţa unei enzime ce are drept coenzimá biotina. 


Biotinenzimă + CC5* ATE ===> Biotin enzimă- COC + ADP *EPO, 


Acii-CoA sintetazele,sînt enzime ce catalizează reacţii în 
cere intervine coenzima A şi au rolul đe a fixa restul acil. " 

R-COOH + HS-CoA + ATP z——— R-CO ~ SCoA + AMP + PF | 

Hiâratazele,catalizează fixarea apei la unele substanţe orge- 


ce ce conţin duble legături C=C cu formarea unei legâturi C-C, Ce- 


o A 
ti 


e ok 


imp 

Fumeret hiârataza, catalizează trensfornarea reversibilă e 
acizalui fumerie în ació L-malic, prin fixarea de apă. Fumaraza este 
o enzimă extrem če ráspíncitÉ în organismele vii şi foarte specifi- 


Crotonazie, catalizează fixarea apei la C-C a acilderivaţilor 
«ctivaţi cu formarea de hidroxi-derivaţie | 
"R-CH-2CH-CO^ SCoA + H0 ———— R-CH-CH,-COw SCoA 

OH 


£nolazele intervin în reacţia de transformare a acidului 2- 


fosfogliceric în acid 2 fosfoenol-piruvic. 


CH -C-FO,H,, ! ` C-0-P si 
| COOH 


CCOE +E 20 H 
Ac. 2-foefogliceric Ac 2 fosfo-enol-piruvic. 
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Termenul de hidrat de carbon a apărut din observația că ah 
grup de compugi, izolați din surse naturale, aveau formule molecu- 
lare ce corespundeau formulei generale C, (H,0 0), 

Astăzi, hiâraţii de carbon, sînt üefiniji pi? compuşi poli- 
hidroxilici, mulţi din ei conținînd şi grupe aldehidice sau ceto- 
nice, sau formînd astfel de grupe prin hiâroliză, 

Hiâraţii de C simpli se mai numesc gi glucide. sau zaharide, 
áeoarece au gust dulce; se pot împărţi fn patru grupe principale: 

1. Monozsharide. Acestea nu pot fi hidrolizate în forme mai 
simple. Au formula generală C,H,,0,. La rîndul lor se pot împărţi 
Gupă numărul de atomi de C din moleculă astfel: 

~ trioze, care apar în organism în cursul proceselor de degra- 
dare a hexozelor; 

| - tetroze; d 
| - pentoze, din acestea cu importanţă biologică deosebită 
fiină D-riboza care intră în compoziţia acizilor nucleici gi a unor 


coenzine ; 
- hexoze; acestea au cea mai semnificativă inipqrtangi biolo~ 


—- heptoze. P 

| 2, Dizsharide, cu formula generalá C p H50), 4* Prin hiâroliză 
eliberează două molecule de monozaharide, 

5. Oligozaharide, eliberează prin hiâroliză 2 -10 monozahariâe 

4. Polizshsride cu formula generală (Cei, 005 ), « Aceste prin. 


hiâroliză eliberează mai mult de zece molecule de 16, ANI A ido. 


pică; 


In molecula unui zahăr fntflnim cel puţin un atom de carbon 
asimetric, iar prezenţa acestuia face posibilă formarea izomerilor 
acelui compus. : | ; 

Compugii cu aceeagi compoziţie, dar diferiţi numai prin age- 
zarea spaţială sînt stereoizomeri. Numárui de izomeri posibili la 
un compus este dat de numărul de C asimetrici din moleculă, ştiind 
„că pentru un atom de C asimetric există doi izomeri posibili. 


yo » 


dip: 
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Datorită prezenţei Q asimetric fn molecula glucidelor, aces- 

tea vor avea activitate optică, pura | 
MONOZAHARIDE ! | | | B 

Sînt polialcooli, care au grupare aldehidică sau cetonicá în 
moleculB, numindu-se şi aldoze sau cetoze, 

Atomii de C sînt numerotagi de la capătul cu Sarea aldeni- 
ăi că sau cetonică. Astfel, glucoza are gruparea «dep la C1» iar 
fructoza are gruparea >C=0 la Coe | | | 

De asemeni, fn molecula acestor două monozaharide, atomii de 
carbon din poziţia 2, 3, 4, 5. ai glucozei şi 5, 4 gi 5 ai fructozei 
sînt asimetrici, explicînd astfel numărul mare de izomeri posibili 
(24 = 16 izomeri pentru glucoză gi 25 = B pentru fructoză), 

De fapt sînt 8 izomeri distincti ai aldohexozelor, iar cei- 
lalţi 8 fiind enantiomeri ai primilor, astfel că, (+) gi(-)glucoza 
reprezintă o pereche de enantiomeri, 
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Formele D sînt acelea care au importanță biologică si anume 
dintre aldohexoze D(+)-glucoza, D(+)-manoza, -D(*)-galactoza, iar 
dintre cetohexoze D(-)-fructoza. : es l 
| Formularea ciclică a monozaharidelor a fost propusă de Colley 
(3870), ier natura ciclului a fost stabilită de HAWORTH (1926). ` 


| Ciclizarea obişnuită a monozaha- 
 Tridelor este de 6 atomi, formînd 


| (7) | op ciclul piranozic (de la piran) gi 
nw v Z7 cu 5 atomi ciclul furanozic (de 1a 
| . . . .; furan), apárfnd în felul acesta 
4 pisan Mariai. pe semiacetali intramoleculari. Prin 
. ` ciclizare se formează un -0H la 
atomul de C àl grupării funcţionale, Acest hidroxil poartă denumi- 
rea de -OH semincetalic sau glicozidic; atomul de C al grupării 
ES funcţionale devenind astfel asimetric. Stereoizomexii care se deo- 
sebesc numai prin configuraţia acestui nou centru de asimetrie se 
numesc anom e r i, In &nomerul notat cu ec, -0H provenit din 
gruparea funcţională este orientat la dreapta, iar fn anomerui 4 
orientarea este inversă. | 


Glucoza ge poate găsi sub forma celor doi anoneri (alfa şi 
» iar forma ciclică a fructozei este cea a anomerului 


[ 


beta) beta, 


98 
& CHOH 
H-¢-oH ai- | 
Hi-Q Di , do. 
- ' d fx. 
p 4 0 no / ‘OH 
z r CRETAM On 
pa 7 ate 
koi CHOH ec -D-glucozÁ 
HO4C-H e. -D-glucopiranózü (după Haworth), 
H-g-0H 
i 
H-0 n-o | c 
CE,OH p zou qeu , Ho 
b H-C-OH | 
HO-CH o 
glucoza HO-C-H O^ i N 
(forma aciclică) HG. 77 
He 
H0H c -glucofursnozAi 
œ -D-glucofuranoz .  (dupà3 Haworth) 


Fenomenul mutarotatiei se explică tocmai prin prezenţa celor 
doi izomeri optic activi, cu rotații specifice'diferite, imediat 
după dizolvare gi care ge transformă unul fn altul pînă la stabili- 
rea unui echilibru inamic, la care rotația specifică este de +52,59 
Faptul că, în soluţie, monozaharidele se găseac sub formă ciclică 
zi numai fn cantitate mică cu gruparea cerbonil liberă (forma linea- 
ră sau aciclică), explică dece nu dau unele reacţii specifice gru- 
pării fine giopale carbonil. i E 

Prorpie fizice ale monoz i 

Monozaharidele sînt substanţe cristalizate, de culoare albă, 
solubile fn apă gi insolubile fn solvenți nepolari, au gust dulce. 
Sînt substanţe optic active. 

Configutația sterică a compugilor optic activi prezintă un 
interes biologic deosebit, deoarece organismul viu are tendința de 
a utiliza selectiv numai una din formele optic active. 

„Seriile D gi L la monozaharide s-au stabilit fn mod convenţi- 


1 


 onal, după structura aldehidei glicerice. Seria D gi L nu se referă - 
fn cazul monozaharidelor, la sensul rotirii planului luminii polari-. 


, zate ci la configuraţia atomului de C cel mai îndepărtat de grupe- 
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pea carbonil. Pentozele gi hexozele cu configuraţia atomului de C 
vecin grupării alcoolice primare, identică cu configuraţia atomului 
de C asimetric al D-gliceroaldehidei fac parte din seria D, ier 


cele care au configuraţia aceluiagi atom de C identică eu carbonul 
asimetric al L-gliceroaldehidei fae parte din seria L. 


H-ç=0 H-ç=0 - 


H-C-OH H 5 
CHAQH CH, 0H 
aldehida D(+)-glicerică aldehida L(-)-glicerică 
Prorpietăţi chimice 
~ Reacţie de reducere a monozaharidelor constă în formarea 


de alcooli polihidroxilici. Astfel de la &lucozÉ se obţine sorbito- 
lul, iar de la nanoză se obţine manitolul. 

Sînt doi polialcooli importanţi din punct de vedere biologic, 
care există în stare naturală gi anume &licerolul, component a 
numeroase lipide gi inozitolul, care este în 


compoziá$ie unor lipide 
ca fosfatidilinozitol 


qH. [5208 L- 
' B-C-0H HO-C-H CH4OH i Nd 
l [2 /\ OH 
COE HO-C-H — H-0-0H RO 
H-C-0H H-C-OH CH, OH bine OH 
g-C-oH H-C-0H glicerol . mezoinozitol 
Sorbitol Manitol 


- Oxidarea, : M PT S | \ 
Agenţii oxidanji mai blfnzi (de tipul apei de clor sau de 
brom) realizează o oxidare numai a grupei aldehidice formfnd acizi 
aldonici ( de ex. glucoza dă acidul gluconic). 

In prezenţa oxidantilor mai energici, 
obţin acizi zaharici, deoarece fn 
eldehidicá cft gi cea de alcool pr 


- 


ca HNO, concentrat, se 


imar. 
O oxidare specială, prin protejarea grupării carbonil, cîna 
se oxidează nunai grupa alcoolică primară, 


se obţin acizi uronici 
cu o mare 
P A 


importanţă biologică prin rolul pe care îl îndeplinesc fn 
A ou ! ^ e: 


acest caz este oxidată atît grupa 
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procesele de detoxifiere fn orgsnism. Acizii uronici au rol fn 
procesele metabolice, ei fácfnd parte din structura acidului hia- 
luronie, cohâroitineulfuric gi mucoitinsulfuric. 


pH H 9H € OH 
- C- Q Ç- G- CH 
H OH H H 
glucoza 
DN els - 
| ir 
l - "s 
COOH . COOH COOH 
g-ó-ok H-C-0H 
o-c 
HO-C-H ! H ;-H — A OH o 
H-C-0H H-C-OH HÓ NE  / OR 
B-C-0H E-b-on | OH 
 CH,OH e COOH | COOH 
aciă Drgluconic ac.D-glucaric ac D-glucuronic 
d ac. zaharic) ` d ac „uronic) 


Aldozele gi citoi fn mediu alcalin, prin oxidarea grupei 


carbonil pot reduce la cald sărurile metalelor grele (Ag, Cu) 1a 
oxizi inferiori sau chiar ia metale- Această proprietate Cog la 
baza mai multor metode de dozare a mnonozaharidelor. 
- Condenenarea. 


Sy 


Monozaharidele, datorită irati carbonil, pot da reacţii de 


formare a orimelor fn prezenţa hi 
gi osazonelor prin încălzire fn prezenţa fenilhidrazinei. 


vă. 
Fr | | H-C=N-NH- CH; 
| -6-0H | 3 C-N-NH-C,H 
HO-C-H + 2 HN - NH -CoH |. 'HO-C-H piia 
H-C-0H | dad ur T—À ^g MN 
H-b-OH — á . g-6-0H 
H 0H | | : CR, OH 


osazonă 


i 


droxileminei; a fenilhidrazonelor 
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| Penilhiárerina gi enalogi ca 2,4-dinitrofenilhidrazina sînt 


| adesea utilizate pentru identificarea zaharurilor, 


i 


- Reacţiile de eterificare gi esterificare sînt specifice gru- 


pării hidroxil, Hidroxilul glicozidic poate da reacţii de eterificare 


direct cu un alcool inferior, în mediu acid,formfnd în felul agesta 
glicozide. Se pot eterifica şi restul grupărilor -OH dar în condiţii 
diferite; de ex. pentru metilare se vor folosi derivații halogenati, 
care sînt agenţi de netilare mai energici, 


Toate grupările -OH a monozaharidelor pot fi esterificate i oid 


cu &nhidriáds acetic. 


Pentru biochimie, o mare importanţă o au esterii fosforici ai 
monozaharidelor; de exe: 


RE c sc gOHa-0P) 
HO OH / 0£P) 
OH 
X-glucopiranozo- ^ o -glucopirenozo- 4 -fructofuranozo- 
l-fosfat 6-fosfat v ok . 6-fosfat ` 


Compuşi mai importanţi 


- Desoxi-zaharurile sînt derivati ai monozaharidelor în care " 


gruparea alcoolică primară este înlocuită cu hidrogen; de ex. de la 
gelactoză, prin înlocuirea grupei -ON priuară; se obţine L-fucoza. 

Bingurul cu cea mai nare importanţă biologică este desoxi- 
D-riboza, care este o! "componentă a acizilor nucleici. 

- Aminozeharurile provin prin înlocuirea unei grupări hidroxil 
cu o grupare aninică, ^ 

Din punct de vedere biochimic cele mai importante sînt hexoz- 
aminele gi arume; 
' Glucozanina, este un constituent al acidului hialuronic; apoi 
sub formă legată în substanțe naturale macromoleculare ca aiionMi* 
pide, poliglucide epecifice de grup aanguin. 

Galactozanina, un constituent al condroitinei, iar sub formă 
acetilată la gruparea aminică (acetil galactozanină) este prezentă 
în glicolipide, 


i 
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: CH4OH CHOH 
B. 
HO - OH NH M on 
N NH, a ^ 
eC -glucozremină oL- galactozamină - ; | © 


| Menozanina, la rîndul ei, este un constituent important al 
mucoproteinelor. De asemni unele antibiotice conţin eminozsharuri. 

= Acidul sislie. Acest grup- de substanțe este format prin 
comâensarea aldolicá între acidul piruvic gi N-acetilhexozamine. 
Grupul acidului sialic se găseşte în mucoproteinele glandei submaxi- 
lare gi îm mucolipidele din creier. i i . 


DIZAHARIDE 
Dizaharidele, prin hidroliz&, pun fn libertate două molecule. 
de monozaharide. Cu importanţă fiziologică deosebită sînt: maltoza, 
. sverozea (zahearoza), lactoza gi trehaloza. 

După natura legăturii fornate între cele două monozaharide, 
dizshsridele pot fi reducătoare gi nereducHtoare. 

- Maltoza este formată din două molecule de cé-D-glucozá prin 
legătură 1 ,4-9—giucozidicih 
gi prezintá proprietăţi re- 
ducătoare avînd hidroxilul 
glicozidie liber 


9 maltoza (forma o) 


~ Zaharoza, este singura disshéridk cai nu are grupa cardo- 

nil liberá; nu poate da reacjiile caracteristice zaharurilor ređu- 
cătoare, Hidroliza zaharozei produce un amestec care are proprieta- 
tea de a inveres sengul de rotire, al planului luminii polarizate, 
numit zahăr invertit, dato- 
mită puterii levogire mari se 
a fructozei. Este formată 7 i 
M | puooudin &-D-glucoză gi /2-D-fruc- 

AP " OH. - OH tozá prin legătură dicarbo- 
, zaharoza nilicá. | 


105 
- Lactoza are proprietăţi reducHtoare, deoarece ea se obţine 
CHOH ` cCH20H ^ Qin /j-D-galactozá gi 


«.-D-glucozÁ prin legătură 
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2 - Treheloxé este o dizaharid neredutătoare deoarece se for- 


mează prin legarea a două molecule de.  D-glucozk prin legătură di- 


carbonilicăe 
POLIZ IDE | 

Acestea sînt macromolecule formate dintr-un număr mare de 
t resturi de monozaharide şi formează soluţii coloidale, 

Polizaharidele includ următoarele substanţe mai importante: 

- Amidonul, Face parte din glucozani, substanţe. care prin hi- 
âroliză pun fn libertate numai unităţi de glucoză. Amidonul este un 
amestec a douÁ componente, una solupilă fn apă caldă, numită amiloză 
şi care este în proporţie de 15 - 20 3 gi o componentă solubilă fn 
apă, amilopectina, în proporţie de 80 = 85%, " 

Amiloza are un grad de polimerizare pînă la 300, cu legături 
„1 — 4 --plicozidice, în timp ce amilopectina are dradul de poli- 
merizare de ordinuik miilor, cu ramifieri realizate prin legături 

1-6-4.-glicozidice . 

Amilopectina, cu soluţia de iod, dă o coloraţie violetă, 

Prin hiâroliză treptată amidonul trece în produşi mai simplă, 
dextrine, apoi maltoză gi în final glucoza, 1 

Amidonul natural este insolubil în apă, gi Qă o colorajie 

* . albastră cu soluţia de; iod. N 

- Glicogenul este polizaharid de origine animală. Structura 
| moleculei se caracterizează printr-o ramificare mare, prin legături 
EN l-6-glicozidice. Glicogenul formează soluţii coloidale opalescente, 
uds în apă dizolvfndu-se 15 - 21 $, deci mai ugor dodubii decft arido- 
P nul. Cu soluţia de iod dă o coloratie rogie. 


r 


i 104 . 
-Inuiing este un polimer ai fructozei. £ste ugor solubilă fn 
apă cală, se utilizează gin investigaţiile fiziologice pentru deter- 
dž 


minarea vitezei de filtrare glomerulară, Cu soluţia de iod nu 


coloretie. i : 
- Celuloza este constituentul de schelet al plantelor, Nu dX 


coloraţie cu iodul gi nu este solubilă în solvenți obişnuiţi, 

- Chitina este polizaharidul de structură al nevertebratelor, 
Structura ei are la bază N-acetilglucozanina legată 1-4- /-glico- 
zidic. ^. ` | | * o5 

Sînt de asemeni polizaharide asociate ca structură $esutelor 
animale, aga cum este a 
fac parte din mucopolizaharide. 
iul lor în aminozaharuri si acizi uronici. 


/ " 


Ele se caracterizeazà prin continu- 


cidul hialuronic gi condroitin sulfatul, care 
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METABOLISMUL INTERMEDIAR e 
Noţiuni generale S 
Proprietatea fundamentală a organismului viu constă în a asi- na 
i mila substanţe din mediul extern, de a le transforma în substanţe e 
T proprii organismului gi de a elimina unele produse de degradare sau 
neutilizabile cu scopul de a menţine echilibrul funcţional al aces- 
tuia, 
" Legătura organiemului cu mediul înconjurător se face prin 


substanţe nutritive, care îndeplinesc fn organism un rol multiplu: 
- reprezintă o sursă de energie potențială, 


- participă ia formarea de substanţe structurale organismului , 
în cregtere, | 


- 


=- fniocuiesc Pierderige datorită uzurii ţesuturilor, 
- procură organismului biocatalizatori, 
- educe organismului substanțe esenţiale pe care organismul 
Lu le poate sintetiza. " 
In organismul viu, alimentele suferá modificári care se des- 
făşoară în mai multe etape: 
- Scindarea moleculelor complexe (amidon, grăsimi, proteine), 
„la niveau tractusului digestiy, pînă la molecule mai simple (mono- 
zaharide, acizi gragi, aminoacizi), care eá poată traversa mucoasa 
intestinală, procese care au loc fără modificări energetice. 


- Degradarea molecule] or simple pînă la o anumită etapă meta- ; 
bolicá, respectiv acetatul activ. ; í 


- Arderea acestui metabolit pfná la stadiul de CO, gi apă. 


glucide Hipide _ proteine 
() () (+) 
glucoză Ac.gragi . aminoacizi 
( ) | ( ) | o Y 
ace piruvic , ac,piruvic 


END 4 


“acetat activ 
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Energia chimică potenţială conținută în complexele chimice 
ale alimentalor este transformată prin aceste etape în alte forme 
de energie, astfel că, legea conservării materiei gi energiei se 
aplică gi la organismul viu. 

In organism, procesele de transformare îmbracă dduă aspecte: 
de degradare (cataboliem) gi de sinteză (anabolism). . 

Cataboliemul reprezintă totalitatea proceselor de degradare 
a catenelor de carbon e glucidelor, lipidelor şi proteinelor, iar 
an&bolismul, cuprinde procesele de sinteză a acestora. De fapt, ca- 
taboliemul gi enaboliemul reprezintă două aspecte ale unui singur 
proces, conâiţionat gi asigurat prin schimbul continuu dintre orga- 
nism gi mediul extern. Catabolismul gi anabolismul sînt strîns lega- 
te între ele gi sînt catalizste de enzime; printr-un termen general 
se numegte metabolism intermediar. | 

Metabolismul intermediar reprezintă,deci, ansamblul proceselor 

' chimice de degradare gi sinteză, care au loc În orgeniemul viu, ca- 
talizate de sisteme enzimatice gi asigurate gi condiţionate de 
schimbul continuu âintre organism gi mediul înconjurător. 

Acest metabolism, urmează multe căi comune fn scara animală, 
ele diferengiindu-se nunai prin unele trepte metabolice. Toate aces- 
tea sînt în acord cu teoria evoluţiei gi demonstrează valabilitatea 
concepţiei unităţii proceselor chimice fundamentale din materia vie, 
ele fiind "generale pentru toate formele de viaţă, 

Toate manifestările vitale sînt însoţite de procese metabolice, 
Cunoscfnd succesiunea normală a reacţiilor care caracterizează 
metaboliemul intermediar, putem aprecia starea de boală, care are 
ca substrat dereglarea lanţului de reacţii normale. Este gtiut că 
majoritatea maladiilor - aşa zise organice - au o bază anatomic, 
iar toate modificările anatomice avind la bază modificări biochimice. 
| Aceste leziuni biochimice preced fn general simptómele clinice. 

-unoccfnád din timp unele perturbări din lanţul metabolic şi 

intervenind pentru a le readuce la normal, prevenim apariţia simpto- 
 melor de boală, scutindu .. de o conduită terapeutică mai complicată, 
mai greu de condus, costisitoare gi care obligă organismul la unele 
restricţii (alimentare, de activitate, etc). . 


/ 
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In cunoagterea etapelor chimice ale fiecărui metabolism s-au 
fologit metode moderne de investigație, care au fost aplicate pe 
organismul intact, pe fragpente de organe izolate, pe omogenate 
pe formaţiuni pubcelulare ca: mitocondrii, nuclei, microzomi, 
De asemeni sînt posibile studii pe sisteme multienzimatice sau 


e 


sau 
etc. 


"pe enzime isolate. 
Primele metode de investigaţie au fost flíeute pe organismul 


întreg, urmărindu-se bilanţul dintre ingesta gi excreta, care nu 
permite însă precizarea etapelor intermediare ale cataboliemului. 

Alimentarea animalelor âe- experienţă cu compuşi bino definiti 
euplapi cu unele componente chimice pe care organismul nu le poate 
metaboliss, eliminfndu-se ulterior prin urină sau materii fecale, 
reprezintă o altă metodă de investigaţie, 

O metodá mult folosită, este perfuzia sistemului vuscylar, a 
unui organ izolat,ca ficatul gi rinichiul, cu sînge sau solujii sa~ 


dului de perfuzie. In felul acesta s-a putut stabili că ficatul este 
locul principal de formare a corpilor cetonici gi a ureei, precum gi 
a conversiunii aminoacizilor în glucoză, | 

O metoâă -fundamentală o reprezintă metoda manometricá Warburg, 
care foloseşte cupe sau broiaje de ţesuturi incubate într-un mediu 
de suspensie adecvat ce conţine un metabilit determinat gi a cărui 


| ée suspensie, fie prin consumul de oxigen de către ţesuturi, putînă 
astfel eprecia intensitatea proceselor de oxidare biologică. Metoda 
nenometrică a fost folosită pentru elucidarea reacţiilor din ciclul 

acizilor tri- gi dicarboxilici. Astfel, intensitatea respirației 

exprinată prin cftul respirator "os 
' microlitri de 02 utilizaţi 
= 

do . niligrame ţesut uscat x 60" 


a unor ţesuturi animale, incubate la 3700, într-un mediu de suspen- 
sie salin care conţine ca substrat respirator, glucoza, este de 


30 „pentru retină, 13 pentru ficat, 12 pentru creier, 7 pentru mug- ` 


| 


line, care conţin un Srecursor. metabolic gi analiza chimicá a lichi- 


transformare se poate aprecia, fie prin dozarea compuşilor din mediu 


VARU 3p LIT mem eg 
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Metoda utilizării compugilor marcați este folosită pentru 9 
marcarea unui metabolit determinat, care poate fi ugor detectat gi d » 


măsurat, Ea se aplică pentru măsurarea vitezei unui proces metabolic, . 
pentru a vedea dacă acesta reprezintă calea majoră într-un organism | 
dat sau, pentru a confirma dacă un proces matabolic studiat in vitro, 
cu enzime izolate, este la fel gi in vivo. Cu această metodá s-a 
putut demonstra că atomii de carbon ai acidului acetic sînt precurso- 
rii metabolici ai colesterolului, acizilor gragi PIER a suba 
stangelor din ciclul Krebs. 

Studiul unor secvenţe ne tabolice se poate face, folosind sis- 
teme acelulare, adică preparate tisulare lipsite de structura celu- 
lei intacte, din care s-au izolat enzimele care catalizează acele 


» | 


_ secvenţe» 
Prin folosirea inhibitorilor enzimatici specifici sau prin 
eliminarea acestora,prin eliminarea sau inactivarea coenzimelor spe- 


cifice, intermediarii metabblici interesaţi se acuma ăi şi pot fi 
dozati. K 

In sffrgit, astioda spectrofotometrică foloseşte spectrele âe 
absorbţie fn ultraviolet sau infraroşu, la o anumită lungime de undă - 
şi modificarea maximelor de absorbţie în cursul unor reacţii chimice, 
Această metodă permite aprecierea activităţii unor enzime, studiul 
activatorilor şi inhibitorilor enzimatici etc. 


so 


A 
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METABOLISMUL GLUCIDELOR 


Metabolismul glucidelor constituie totalitatea transformărilor 
glucidelor în organismul viu: digestie, absorbţie, anabolisnul gi 
catabolismul glucidelor, 

Digestia şi absorbţia glucidelor. 

Glucidele reprezintă 60 « 70 % din aportul alimentar (300 - 
500 g pe zi) fiind principalul furnizor de energie. Dintre glucide- 
le alimentare, amidonul este folosit în cea mai mare măsură (250 - 
500 g), apoi zaharoza (30 g), lactoza (10 g), fructoza (5-10 g), 
poliozide vegetale (pectinele) gi glicogenul. Zilnic se mai ingeră 
aproximativ 20 - 50 g celuloză, poliozid So necesar pentra 
asigurarea unui peristaltism intestinal normal. 

Pentru ca glucidele să poată fi utilizate de celulele organis- 
mului ca element plastic sau energetic, trebuie să se transforme fn 
monozaharide. Pentru aceasta atît polizaharidele cît gi dizaharidele 
sufăr acţiunea enzimelor digestive specifice. 

In cavitatea bucală, amilaza salivară, desface hiârolitic ami- 
donul fiert, scindfnd punţile 1-4-glucozidice intramoleculare ale 
catenelor lineare, la întîmplare, avînd ca rezultat formarea de 
dextrine lineare gi cu structură ramificată gi greutate moleculară 
mică. Printr-o acţiunea mai lentă, dextrinele lineare sînt scindate 
fn maltoză, iar meltaza salivară hiârolizează maltoza fn două mole- 
cule de glucoză. 

Activitatea amilazei salivare este optimi la pH-ul de 6,8 gi 
este activată de ionii de clor. Ea fgi continuă activitatea şi la 
nivelul stomacului, datorită faptului că pentru un timp, saliva şi 
alinentele pot tampona aciditatea sucului gastric la care se adaugă 
gi pătrunderea lentă a acestuia în interiorul bolului alimentar. 
Sucul gastric nu conţine enzime cu acţiune asupra glucidelor, 

La nivelul intestinului, glucidele suferă acţiunea mai multor 
enzime, secretate atît de pancreas cft gi de intestin, cu scopul fi- 

nalizării procesului de transformare a tuturor formelor de poliza- 


haride fn'monozsharide. 
Amilaza pencreaticá, continuă acţiunea asupra amidonului ne- 


34 
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transformat în cavitatea bucală,aceasta hidrolizfnd şi amidonul 

fiert. Aici are loc hidroliza completă a amidonului, O enzimă de- 

brengentá, oligo-(1-6)-glucozidaza intestinală, hidrolizează puntile 

glucozidice 1+6 sau transferă catena de la nivelul carbonului 6 la bou 

carbonul 4 formînd dextrine lineare care pot fi hiüdrolizate de smi- e 
lază. Matoza este scindată hidrolitic de maltază intestinală în cele 

dou molecule de glucoză. Lactoza, sub acţiunea lactazei (7 gelactp-  ? 

sidază) este transformată în glucoză gi galactozá. Zahazoza suferă 

acţiunea a două enzime: «-glucozidaza intestinală, secretată de mu- 

coasa intestinală, cu acţiune predominantă gi, 4-fructozidaza intes- 

tinslă secretată de flora microbiană, Zaharoza este scinâată 1n două 

molecule; glucoză gi fructozá. 

Poliozidele vegetale, nehiârolizabile -celuloza-, sînt indis- 
pensabile organismului, pentru asigurarea unui peristaltisn intemti- 
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nal normal gi pentru furnizarea de compuşi glucidici florei microbi- 
ene $mpiedicfnd exacerbarea acţiunii florei de putrefacție. 
Monozaharidele sînt absorbite de către mucoasa intestinală, 

' printr-un proces activ, care necesită un consum de energie realizat 
printr-un proces de fosforilare necesar formării esterilor hexozo- 
fosforici. In timpul absorbtiei, fosforul anorganic scade în mucoasa | 
intestinală crescîna $n schi&6cel organic; la fel scade cantitatea 
de glucoză liberă, Inhibitorii respirației celulare, blochează ab- 
&orbtia intestinală a monozaharidelor. Viteza de absorbţie a mono- 


Zaüharidelor depinde de viteza cu care se formează esterii fosforici, 

La o viteză de abeorbiie a glucozei, luată drept 100, galactoza are 

viteza de absorbţie 110, „fructoza 45, manoza 19, xiloza 13, cav 

za 9 gi ramoza 4, $ 
Fosfatii joacă rol de ME. în procesul absorbției. La nivelul 

vilozităţilor intestinale, are loc formarea esterilor hexozomono- 

fosforici, iar după ce străbat mucoasa inte&tinalá, acidul fosforic 

este pus în libertate sub acţiunea unei fosfataze, putînd fi folosit 

la un nou proces de esterificare, | 
„Procesul de fosforiiare este stimulat de prezenţa vitaminelor 

B gi C, a metioninei gi de către hormonii corticosuprarenalieni. 
După absorbţie monozaharidele iau calea venei porte, ajungînd 


^ 
111 
la ficat unde sînt transformate în Blicogen, sau degradate, In tim- 
pul digestiei fn special, cantitatea de glucoză este mult mai mare 
fn vena portă decît în restul vaselor serguine. 
£ Rolul glucidelor fn organism. 
in organism, glucidele fndeplinesc multiple funcțiuni, asigu- 
- rfnà Entegritatea şi funcţionalitatea celulelor: 

- Sursă directă de energie pentru toate celulele organismului, 
Celulele creierului, organul cel mai desvoltat gi diferentiat, sînt 
strict dependente energetic de glucoză. Eritrocitele, folosesc pen- 
iru nevoile lor energetice numai glucoza ( l g de poo hs furnizeazá 
4,1 calorii) | 

- Substaungjá de rezervă. Forma de rezervă pentru organism o 
reprezintă glicogenul din ficat gi muşchi, care este folosit pentru 
nevoile energetice sau Structurale. 

- Fucţie de sustinere. tesutul 0808, Ton JuneTI, cartilagiile 
au Ên structura lor elemente glueidicéi "es ] 

- Punetii specifice. Glucidele formează părţi constitutive ale 
epiteliilor gi mucoaselor, ale grupelor sanguine, ale unor substanțe 
„cu rol în coagularea sfngelui, imunitate etc. 

Glicogenogeneza à 

Glicogenogeneza reprezintă procesul metabolic prin care orga- 
nismul îşi asigură o rezervă glucidicá sub formă de glicogen, pe 
seame monozahariđelor.Sinteza glicogenului are loc la nivelul tuturor 
ţesuturilor şi organelor. Glicogenul hepatic însă constituie rezerva 
glucicică pentru întreg organismul, spre deosebire de glicogenul din 
fiecare organ,care reprezintă o rezervă proprie. 

Cantitatea de glicogen stocată fn ficat, oscilează între 10x12% 
din greutatea acestui organ, faţă de numai 1 - 3 € cft se găseşte 
în muşchi. Datorită însă masei musculare, cantitatea de glicogen din 
orgenism, de aproximativ 300 &, este repartizată în proporţii egale 
^ între cele două ţesuturi, Cu toate acestea nugchiul nu poate consti- 

tui o rezervă de glucoză sanguină, deoarece nu contine glucozo-6-fos- 

fataza, care să elibereze glucoza din glucozá-6-fosfat. 
Glicogenogeneza, este un proces endergonic, care are loer pe 

Seama energiei furnizate de ATP-ul format fn cursul catabolismului 


* 
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glucozei, Este însă un proces economic, deoarece sinteza a 50 g de 
glicogen, necesită energia rezultată din catabolismul a 5,5 g glu- 
coză, deci 1/10 din glucidele alimentare consumate furnizează ener- 
gis necesară acestui proces endergonic de sinteză a glicogenului 
din glucoză. 

Sinteza glicogenului, în sensul strict biochimic, r6preZintX 
procesul de polimerizare a glucozei sau mai precis de amplificare a 
gradului de polimerizare a uhor polimeri preexistenţi ai glucozei, 
deoarece independent de sistemul enzinatic, sinteza glicogenului ne- 
cesită prezenţa unui precursor. De asemeni, este necesar ca monoza= 
haridele absorbite să sufere în prealabil un proces dé conversie fn 
glucoză şi anume în glucozo-l-fosfat, compus cheie în procesul de 
sinteză a glicogenului, Viteza de transformare a monozaharidelor în 
glucoză este diferitá, fructoza transformfndu-se cel mai repede, 
ultima fiind galactoza, care este metabalizată numai de ficat. 

Secvenţele de reacţii care duc la formarea glicogenului, dife- 
ră pentru fiecare monozaharid, după cum pentru fiecare în parte 
există una sau mai multe căi de conversie. 


- Glucoza are cele mai puţine etape de transformare 
în glucoză v.l -P. Sub acţiunea unei hexokinaze nespecifice şi în 
prezenţa de ATP ca donator de radical fosfat gi a ionilor de Mg? 
se formează glucoză-6-P, Florura de Na inhibă activitatea acestei 
enzine, datorită faptului că formează cu ionul de Mg, florura de Na 
gi Mg. De aceea atunci cînd se recoltează sînge pentru dozarea glu- 
 cozei se folosegte florura de Na ca antigoagulant gi antiglicolitic. 

Reacţia este reversibilă, însă echilibrul este în favoarea 
formei fosforilate. Gucozo-6-P nu poate trece prin membrana celulară 
gi ca urmare suferă acţiunea enzimelor din celula hepatică, respec- 
tiv a glucomutazei a cărei coenzimá este glucozo-1,6-difosfatul. 

 Radicalul fosforil de la nivelul carbonului 6 a coenzimei, 

migrează în poziţia l a glucozo-6-P. Se formează astfel glucozo-1-P 
şi se regenerează coenzima. 

O altă cale de transformare a glucozei în glucozo-6-P are loc 
sub acţiunea glucokinazei, enzimă care acţionează specific asupra 


I 


? 
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Hexokinază 
g S S NOT Na HE 
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Glucoza | G-6-P 
CH OH | 
fosfoglucomutazá 
H O-P 
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glucozei; enzima este stimulată de insulină gi inhibată de hormonul 
diabetogen. Glucokinaza în prezenţă de ATP catalizează reacţia de 
transformare a glucozei fn glucozo-6-P care apoi izomerizează în 
glucozo-1-P. | 

'- Fructoz sae, prezintă cele mai multe secvenţe de reactii 
pentru a se transforma în glucozo-l-P. Conversia la nivelul ficatu- 
lui are loc mult mai repede (de 20 ~ 30 de ori) ca fn restul tesutu- 
rilore 

Hexokinaza nespecifică, transformă fructoza fn fructozo=6=P 
în prezenţa ATP şi a Mg"! apoi sub acţiunea fosfohexozizomerazei se 
transformă în glucozo-6-P. Ulterior, fosfoglucomutaza transformă 
glucozo-6-P în glucozo-l-P. Fructozo-6-P se găseşte în echilibru cu 
glucozo-6-P, mersul reacției fiind însă dirijat mai mult către cata- 
boliemul fructozo-6-fosfatului. 

Calea majoră de metabolizare a fructozei are loc sub acţiunea 
| fructokinazei, enzimă specifică pentru cetoze, dependentă de ATP gi 
ionii de «d care duce la formarea de fructozo-1-P; procesul de foa- 
forilere fiind de 10 ori mai rapid dectt la glucoză. Această enzimă 
este Bbsentá în ficatul fetal, care nu poate metaboliza cetozele. 

l Fructokinaza, spre deosebire de glucokinază nu este dependentă 
de insulină, ceea ce explică posibilitatea de a utiliza fructoza de 
sătre diabetici, | 

. FoBfofructoaldolaza, scindeazá fructozo-l-P în două molecule 
de trioze, dintre care numai unul este fosforilat gi anume dihidroxi- 
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acetonfosfatul. Cea de a doua trioză, aldehida glicericá, este fos- 
forilată ulterior sub acţiunea gliceraldehidkinazei şi în prezenţă 
de ATP. Denumirea de fosfofructoaldolazá a fost propusă pentru al- 
dolaza hepaticá responsabilÁ de clivajul fructozo-l-fosfatului, echi- 
librul reacției fiind fn favoarea formării de fructozo-1-P, Există 
posibilitatea de interconversiune între dihidroriaceton-P gi glicer- 
aldehid -P, de către triozfosfatizomeraza, care asigură echilibrul 
între acestea în vederea condensării lor sub acţiunea alăolazei 
în fructózo-1,6-difosfat. | | 

Formarea fructozo-6-P pornind de la fructozo-1,6-difosfat 
este catalizată de către fructozoaifosfatază, activă numai în pre- 
zenşa de metale bivalente gi care elimină un radical fosfat sub for- 
mă de fosfat anorganic. Tosfoglucoizomeraza: transformă fructozo-6-P 
în glucozo-6-P, care apoi izomerizează la glucozo-l-P sub acțiunea 


CH,-0P) 


giucoizomerazei. 
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-Manoz s, este fosforilată într-o primă etapă de către 
hexokinaza nespecificá la manozo-6-P, care ulterior printr-o succe- 
siune de reacții de izomerizare duce la fructozo-6 


-FP şi respectiv 
la glucozo-6-P şi apoi glucozo-1-P. 


CR OH CH,-0«P) 
0 iy 
y ) DAN ( a: G-6-P —- G-1-P 
OH HOS ig OH HO HO 1E: 
i ATP ADF K ,0H. 
Manozs Manoza-6-P l F-6-P 


-Galactoza, la nivelul țesutului hepatic este trans- 
fornată în giucozá prin intermediul UDP-galactozei. 

Intr-o prină etapă are loc fosforilarea la carbonul 1 al galac- 
tozei, contrar diris ciu ore,sub acţiunea unei galactokinaze şi în 
prezenţă de ATP şi Mg? Enzima nu are o strictă specificitate, decare 
ce poate fosforila nu numai galactoza dar şi compuşi care au suferit 
o nodificare la C5(2-desoxigalactoza, galactozamina) fiind inactivă 
faţă Ge conpugii care diferă de galactoză prin modificări la carbo- 
nul 5, 5 sau 6 gi faţă de glucoză, | 

A oua etapă constă în încorporarea galactozo-1-P fn UDP-ga- 
lactoz&, printr-o reacţie catalizată de către galactozo-1-P uridil- 
trensferaza, care efectuiază transferul radicalului uridil de 1a 
UDP-glucozá pe galactozo-1-P. Această transferază este strict speci- 
ficá pentru uridinnucleotide, singurele &cceptoare de uridil fiinà 
&ucozo-l-P gi galactozo-l-P. 


In ultima etapă, UDP-galactoza este transformată în UD?-glu acoză 


sub acţiunea unei epimeraze,. In cursul acestei reacţii are loc o 
inversiune a configurației de la carbonul 4 al hexozei. "pineraza 
hepatică este dependentá de NAD, ceea ce presupune că acest mecanisa 
se realizează printr-un proces de oxidoreducere. 

CH,0H CHOH 

galactokinază HO, 


"d 


OH . H 


A ADP 
Galactoza&a Gs1l.-1-P 
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Gal.-1-P Ó 


3 UDP-Gal. 
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cx rds rezultat. prin transfornarea nonozsharidelor, su- 
feră într-o primă etapă acţiunea unei UDP-pirofosforilaze în prezen- 
ja UDP, ducfnd la formarea de UDP-glucozá cu eliberare de pirofosfat 

Printr-o reacţie de trensglucozidare fn prezenţa unei transfe- 
raze (UDPG-transfosforilaza sau glicogen sintetaza), radicalul glu- 
cozil din molecula de UDP-glucoză este transferat pe un primer de | 
glicogen cu care radicalii glicozil sînt uniţi prin punți 1 - 4. - 
Cfnd catena poliozidicá depăşeşte un număr de 10 molecule de glucoză, 
are loc procesul de ramificare, realizat prin transglucozidare. 

Enzime de ramificare (Enzima Q) transferă un radical glucozil 
sau un fragment ce conţine mai multi radicali, de la extremitatea 
catenei lineare, la nivelul Cg a unui radical glicozil din polimerul 
preexistent, pentru ca prin stabilitea unei legături 1-6 ozidice să 


se realizeze ramificarea. | , à 
ad a ansglu- 
Glicozil (1-4) Glicogen- . Glicozil(1-4) cosidază Glicozil 
n<l10 . (n+1) < 10 | n 710 à 
UDP-G 
UDP-piro- 


fosfori)aza 


/ G-1-P 
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Reacţia transferazei, poate fi inactivată Prin fixarea unui 


radical fosforil, prin formarea unei trensferaze-fosfat (Tr-P) sub. 
acţiunea unei transferazkinaze (Tr), prima fiind dependentă de G-6-p 
| AMP-ul ciclic intervine ca un activator ai transf 
asigurind transformarea transferazei fn fosfotransferaz 
inactivă gi care fncetinegte 


erazkinazei, 

ă (Tr-p)^ 

procesul de glicogenogeneză, Insulina 
influenţează direct asupra trausferazkinazei inhibfnd activitatea 

m acesteia. Adrenalina, activează adenilcielaza, care asigură forma- 
rea de ANP eielie, intervemimd prin aceasta asupra activa Cl i. trans- 
ereskinasei, 


r2 


UDPG  UDP 


Glicosil (1-4) E T Glicozil (1-4) - 


(n+1)< 10 


SESS i qe | | 
Ea X. x Transfer s-kinasă 2 inseiisa 
Trans- m 
fosfatazá ADP 


ams CNA 
AMP-ciclie 
ann - PP 


adenil- Adre- 
ATP ciclaza™ nalină 


Sinteza glieogenului la nivelul altor ţesuturi îmbracă unele 
particularităţi, Astfel, mugchiul scheletic are capacitatea de a 
“sintetiza glicogenul, cel,de rezervă, conferindu-i posibilitatea de 
a efectua un travaliu, eînå aportul de glucoză este insuficient, 
Muşchâul cardiac, conţine o cantitate relativ mere de glicogen, 
ca urmare, inima nu prezintă modificări funcţionale fn stările de 
hipoglicemie de scurtă durată. ! 
Sistemul nervos central conține în schimb, Ub: foarte 
„nici de glicogen, care sînt insuficiente, deoarece nevoile energeti- 
ce sînt asigurate numai de glucoză. Rezultă cá acest ţesut: este 
& Strict dependent de variațiile glucozei din sînge, 
Eritrocitul, ale cărui nevoi energetice sînt legate tot numai 
Ge glucoză, este gi el dependent de variațiile glicemiei (avind gi 
o rezervă foarte mică de glicogen). Tegutul 0808, conţine aicea 
| ipmagașinat în omo magis 
a | dE 


F- 


sA 
Li 
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Reacţia transferazei, poate fi idjătivata prin fixarea unui 
radical fosforil, prin formarea unei tranaferaze-fosfat (Tr-P) sub 
acţiunea unei transferazkinaze (Tr), prima fiind dependentă de G-6-P 

| AMP-ul ciclic intervine ca un activator al transferazkinazei, 
asigurfnd transformarea tranaferazei în fosfotransfernzA (Tr-P)^ 
inactivă gi care fncetinegte procesul de glicogenogeneză, Insulina 
influenţeasă direct asupra transferazkinazei inhibfnd activitatea 
acesteia. Adrenalina, activează adenilciclaza, care asigură forma- 

ANP ciclic, interveminà prin aceasta asupra se trans- 


SS 


rea de 
ferazkinazei e 


UBPG = 
pena (1-4) !  Glioesil EON s 


(n+1)< 1 


m „ATP | | | 
eta oppi pre 


Tostatasă uns i ADP 
AMP-ciclic 


| es : ia os PP 
E | | adenil- Adre- 
ug d ATP ciclaza ^ nalină 


| Sinteza | giicogenului la nivelul altor ţesuturi îmbracă unele 
; particularităţi, istfel, mugchiul scheletic are capacitatea de a 
sintetiza glicogenul, cel, de rezervă, conferindu-i posibilitatea de 
a efectua un travaliu,. eână aportul de glucoză este însuricient, 
Mugchául cardiac, conţine o cantitate relativ mere de glicogen, 
ca urmere, inima nu prezintă moâificări funcţionale în stările de 
hipoglicenie de scurtă durată. 
Sistemul nervos central conţine. în schimb, centi iA foarte 
^ mici de glicogen, care sînt inauficiente, deoarece nevoile energeti- 
ce sînt asigurate numai de glucoză, Rezultă că acest ţesut este 
b. strict dependent de variațiile glucozei din sînge. 
: Eritrocitul, ale cărui nevoi energetice sînt legate tot numai 
dc glucoză, este gi el dependent de variațiile gliceniei (avfnd gi 
o rezervă foarte mică de glicogen). Tegutul 0808, conţine glicogen. 
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Glicogenoliza 

Glicogenoliza reprezintă ansamblul reacţiilor care transformă 
forma de rezervă a glucozei - glicogenul ~ de la nivelul ţesuturilor 
gi organelor, la glucozo-6-P, compus cheie în metabolismul glucidic, ^ i 
fiină substratul reactiv al glicolizei, guntului pentozic, acizilor e, 
uronici gi al formării glucozei care trece în sîngele circulant. 

Procesul are loc în celulă gi interesează toate țesuturile, cu A 
excepţia formării glucozei care este limitată numai la ficat, 

Glicogenul, eub acţiunea unei fcsforilaze gi fn prezenta fos- 
fatului anorganic, cedează fn urma ruperii punţii glicozidice 1 -4, 

a glucozei de la extremitatea catenei, radicalul glucozil, fornînă 
&lucozo-l-P. Fosforilaza, termen impropriu, care se mai numeşte şi 
iraensglucozidazá, se prezintă sub două fprme: a gi b. 

Fosforilaza a,activă, hepatică poate fi transformată fn fosfo- 
rilază b inactivă de către fosfataza specifică, conversiunea constiné 
într-un clivaj al moleculei în două jumătăți. Invers, transformarea 
fosforilazei b inactive fn fosforilază a are loc sub influenţa unei 
kinaze,fosforilaza b kinaza în prezenţa ATP, care permite resinteza 
formei a, active. 


Fosforilaza a TAAN 2 fosforilază b 
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Le rîndul ei,fosforilaza b kinaza, există ea însăşi sub o for- 
mă inactivă, Pentru a fi activată,proteinkinaza, denumită gi fosfo- 
rileza b kinaz-kinază, catalizează fosforilarea formei b, pentru a o 1 
transforma fn forma a. In această reacţie, ATP-ul este donatorul de | 
foafat; activitatea kinazei fiind dependentă de AMP-ul ciclic;adre- 
naline gi glucagonul influenţină activitatea adenilat ciclazei răs- 
punzătoare de sinteza AMP ciclic. Spre deosebire de ficat, în mugchi, 
numai adrenalina infli...,sazÁ activitatea adenilat ciclazei. 


e 


$ 


bolic.Glucozo-6-P se poate forma 


„eolaterală a lui Warburg,Dickens, Lipmann), Intreg procesul glico- 
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PP l 
Proteinkivaza, este puţin specifică, activfnd lipaza din tesu- 


tul adipos gi fosforilfnd caseina gi protamina. La rîndul lor fosfo- : 


rilszele sînt inhibate în activitatea-lor de către fluorizină, dar 


_m de acidul monoiodacetic sau fluorura de soâiu, 


Esterul glucozo-1-P este în echilibru cu glicogenul, dar el . 
nu este substratul cel mai reactiv.pentru enzimele catabolismului 
glucidic. Trebuie mai întîi să fie transformat în glucozo-6 
Transferul radicalului fosforil de la carbonul 1 la C 
acţiunea mutazei (glucopiranozo-1,6-fosfomutaza) 


-P. Trans 
g se face sub 
; Care necesită 


prezenţa cisteinei şi a ionilor de Mg"? glucozo-1,6-difosfatul jucîna 
Trol coenzimatic.Glucozo-6-P reprezintă substratul reactiv, 


el 2epue 
Bupus procesului cata- 
-direct din glucoză sub acţiunea 
hexokinazei, activată de insulină gi ionii de Mg gi fn prezenţa ATP 
ca'donator de radical fosforil. dic | 
Ficatul, prin furetta sa specifică, sub ac 
6-fosfataze, trensformá glucozo-6-P în glucoză c 


fat anorganic, paerticipfnd la reglarea glicemiei 


Glicoliza | 
Glicoliza, reprezintă ansamblul reacţiilor enzimatice care asie 
gură degradarea glucozo-6-P până la acid piruvic sau pînă la seid 
lectie, fie prin intermediul fructozo-fosfayilor (calea directă a 
lui Embden-Meyerhoff fie prin intermediul pentozo-fosfatilor (calea 


tînâ părăsi Bub această formă celula, fiind 


jiunea unei glucozo- 
u eliberare de fos- 
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lític, se comportă ca un tot unitar funcţional, necesitfnd parti- 
ciparea a două coenzime nucleotidice (NAD gi NADP) gi a unui dona- 
tor de energie gi radical fosforil (ATP). 
Calea directă a lui  Embden-Meyerhoff | | M à 
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. / Această cale cunoscută gi sub denumirea de „calea anaerobă” 
„cuprinde succesiunea de etape care transformă fragmentul Ce (gluco- 
zo-6-P) pînă la fragmentul C, (triozo-fosfaţi), etape caracterizate 
printr-un bilanţ negativ din punct de vedere energetic şi etapele de 

/ metabolizare a fragnentului Cs, care duc la sinteza de ATP, reali- | 
ztnà fn final un bilanţ energetic pozitiv. Calea glicolitică cuprin- 
âe următoarele etape: l 
1 = Reacţia de izomerizare a glucozo-6-P. in prezenţa foafo- 

hexozizomerazei, ciclul piranic al esterului glucozo-6-fosforic se 
echilibrează cu un ciclu furanic, prin formarea esterului fructozo- 
6-foaforic. Echilibrul reacției este în favoarea glucozo-6-P (70 %) 
dar substratul cel mai reactiv fiind fructozo-6-P (30 3), se asigură 
mersul înainte al reacției. ` 


CH,-0-P . | Mae 
o Ce Wn 
% fosfohexoizomeraza HO 


Glucozo-6-P Fructozo-6-P 


2 - Reacţia de formare a fructozó-1,6-difosfatului. Această 
reacţie necesită prezenţa unei foafohexokinaze (fosfofructokianaza) 
dependentă de ATP ca donator de radical fosforil, care realizează 
o a doua foaforilare la nivelul funcţiei alcoolice primare apărute 
prin izomerizsrea formei glucopiranice în forma fructofuranicÁ. 2 
Puntea oxidică dintre carbonul 2 - 5 a fructozo-6-P este stabilizată “ 
prin această nouă esterificare. Acest ester este simetric în raport 
cu un plan ce trece între C, gi C,, ceea ce explicá evolutia sa ul- y 
terioară. Prin pierderea radicalului fosforil, molecula de ATP se 
transformă în ADP. | 

Această treaptă metabolică, reclamă prezenţa ionului de Mg 
ca activator entimatic. De asemeni enzima este activată prin produ- 
sul àe reacţie (feedback-stimulare), AMP gi 5*5*-4MP gi inhibată de 


121 
ATP-ul fn exces,ca gi de excesul de citrat format fn ciclul Krebs. 
Este enzima cea mai puţin activă din calea glicolitică, limitfna 


mersul reacției, Esterul fructozo-1 »6-di fosfat reprezintă ultimul 
compus cu 6 atomi de carbon, 


| | ! 06) | 
fosfofructokinază (n, 
Ma TS. A 
l za " | e^ CH,-O(P) 
OH 


Fructozo-6-P Eee Y  Fructozo-1, 6-àifosfat 


5 - Reacţia de acindare a fructozo-l, 6-difosfatului. Aldolaza, 
enzimă care constitue 10 £ din proteinele solubile ale mugchiului, 
ScindeszÁ fruetozo-1,6-difosfatul fn doi izomeri fosforilati: fosfo- 
gliceralâehida şi dihidroxiaceton-P. Echilibrul reacției este în | 
favoarea sintezei defructozo-1, 6-difosfat, dar se realizează cînă 
11 % din hexozodifosfati sînt transformați fn triozofosfaţi. Cele 
două trioze se găsesc ele înşile în echilibru, într-un raport de 
aproape 96,5 % pentru dihidroxiaceton-P faţă de 3,5 $ fosfoglice- 
roaldehiâă, Aceasta din urnă reprezintă forma reactivă, datorită 
căreia echilibrul este rupt, iar dihidroxiaceton-P este tranfornat 
în acest compus reactiv prin acţiunea triozofosfatizomarazei. 

CHo0H 
Fi 

CH, -0-PO,H., 
dihidroxiacetonfosfat 


| —triozorosfatizonsrazs 


| fructozo-1,6-difosfat CHO 
* | , "xe CHOH 
fosfogliceroaldehida 
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4 ~ Reacţia de fosforilare oxidativă a fosfogliceralăehidei 
duce, în final, la acid 5-fosfogliceric, Procesul este legat de un 
nou tip de foaforilare, aldehida fiind transformată intermediar 
acid 1,5-difosfogliceric. Din punct de vedere energetic, această 
reacţie este stadiul cel mai important el glicolizei, Reacţia simplă 
fiind intens exergonicá, ar pune fn libertate sub formă de căldură 
16 keal,Qar fn această situaţie 7 kcal din total se depozitează sub” 
formă de energie chimică, generfnd o moleculă de ATP, Este o reacţie 
de dehidrogenare a aldehidei fosfoglicerice cuplată cu reducerea 
RAD gi sinteza de ATP. | 
Intr-o prim etapă, fosfogliceraldehiă dehidrogenaza, enzima 
a cărei activitate reclamă prezenţa KAD şi a cărei centru activ com- 
portă o funcţie -SH, intră în reacţie cu substratul, formînd un 
compus intermediar, tiodemiacetal, cu o legătură săracă în energie. 
ín etapa urmátoafe compusul intermediar este dehidrogenat în prezen- 
ţa NAD cu formare de NADH4H', rezultind un tioester cu o legătură 
macroergicá. In prezenţa fosfatului anorganic, are loc un proces de 
fosforilare, cu eliberarea enzimei, formfndu-se acid 1,3-difosfogli- 
ceric cu o legătură acilfostat bogată $n energie, care încheie reae- 
tia de dehiárogenare a gliceraldehidei. Acidul 1,5-difosfoglicerie, 
$n prezenţa glicerolkinazei, cedează radicalul foeforil, cu legătura 
macroergicá, ABP-ului formînd ATP gi o moleculă de acid ?-fosfogli- 
cerie, fiind prima sinteză în catena .glicolitică, Cu această etapă, 
bilanţul energetic al glicolizei se echilibrează sau dexina chiar 
pozitiv, după cum degradarea a avut ca. punct de plecare glucoza sau 


- 


în 


glicogenul. 


H OH o 
HO - ^ -S-Enz e A tă C^S-Enz » 
CHOH CHOH NADH+H ÇH oH | 
| CH 270-?0,H» HS-EÓz " CH, -0-PO,H., NAD: i CH, -0-P0,H, 
alde | Tiosemiacetal Tioester 


ehide : 
fosfoglicericá | (acil-S-EnzimHA) 
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" 3X 
HS-Enz. CHOH i fosfoglicerolkinaza CHOR 
k 2 Poig Zope ABB amos CH,-0-PO,H,  — 
ace 1,2-difosfo- ad.Sefosfo- 
a laic Asta Blicerie 
3 


| 5 - Reacţia de formare a acidului piruvic. Acidul 3-fosfogi- 
ceric, duce la formarea acidului piruvic, printr-o Succesiune de 
etape, fiecare din ele fiind sub influenţa unor enzime specifice, 
Astfel, sub acţiunea unei mutaze, radicalul fosforil este transfe- 
rst de la es la C, a &ciáului 3-fosfogliceric, ducfnd la formarea 
acidului 2-fosfogliceric. Echilibrul reacției se stabileşte cfnd 

| 15 $ àin acidul 5-fosfoglicerie este transformat în acid 2-fosfogli- 
ceric. Acesta sub influenta enolazei, pierde o moleculá de apá, 

ceea ce are ca efect transformarea legăturii ester într-o legătură 
macroergică, cu formarea aciâului 2-foBfoenolpiruvic, compus bogat 
în energie. Această energie va fi transferată împreună cu radicalul 
fosforil,sintetiz?ndu-se o nouă moleculă ATP din ADP în prezența | 
piruvatkinazei gi ducfnd la formarea de aci 


d enolpiruvic, care spon- 
tan se transformă fn acid piruvic, adi 


Coon "E dd coded qoot | P 
mutazá . - '  enolazá : 
CHOH | CHO-PO,H,, | $7077 FO,H, mo 
aciâ 2-fosfo- aceia 2-fosfo- acid fosfo- 
gliceric Blicerie 


enol piruvic 


DI OOH ! 
| 
| fosfokinazl C-0H C=0 
CH rt a tirar MS ipe 
ACAD Qu vw 4. ! On, 
acid enol- ' &Cc.piruvic 
piruvic ^ 


6.- Reacţia de reducere a acidului piruvic. Acidul piruvic 
format va fi redus fn acid lactic, în prezența lacticodehidrogenazei 


"X 
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gi a NADH sintetizat în reacţia de fosforilare oxidativă, Această . 


reacţie cuplată, primeşte denunirea de reacţie de oxidoreducere, 


CHO — i COOH 
A 
GROR NAD Pe 
CH,-0PO,H, / CH, 
3-fostoglicerie | acid lactic 
„0 
PO POzia / N qoot 
CHOR | “NADF 5 m 
EK tota rie aciă piruvic 
 Bilengul energetic al glicolizei. " 


Acesta poate fi calculat pe baza cantităţii de ATP. consunat şi 
format fn catena de degradare a glucozei sau glicogenului, Astfel, 
pentru a se ajunge la stadiul de fructozo-1,6-difosfat sînt necesare 
două molecule de ATP cînd se pleacă de la glucoză gi o singură mole- 
culă ATP cînd substratul reactiv este glicogenul, Este ştiut că tranz 
formarea glucozei în glucozo-6-P necesită o moleculă de ATP, iar 
transformarea fructozei-6-P în fructozo-1,6-difosfat reclamă o nouă 
moleculă de ATP. Pentru transformarea acestui ester în acid piruvic 
are loc formarea a patru molecule de ATP fn timpul metabolizării 
triozelor (fiecare moleculă de fructozá dă două molecule de trioze) 

— fn etapa de transformare a acidului 1, 5-aifosfogliceric fn acid : 
$-fosfogliceric gi în reacţia de formare a acidului piruvic din adid 
foesfoenolpiruvic. Bilengul energetic este deci: 


glucoză - ——— ac. piruvic 4 ATP - 2 ATP 2 ATP 
glicogen — ac. piruvic 4 ATP = 1 ATP = 5 ATP 
Stiind că fiecare legătură macroergicá corespunde la 7.500 HER 
rezultă că randamentul energetic este de 15.000 - 22.000 cal., ener- 
*gie necesară proceselor ce au loc în organiem fn condiţii de anaero- 
bioză, 


t. 
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Metabolismul acidului piruvie 


Acidul piruvic, prin căile metabolice multiple pe care le 
poate urma, ocupă alături de glucozo-6-P o poziţie cheie în meta- 
bolismul glucidic, In afară de transformarea lui fn acid lactic 
prin reacţia de oxidoreducere, acidul piruvic mai poate urma două 
căi metabolice: decarboxilarea oxidativá cu formarea de acetil-CoA 
şi fixare de CO, cu formare de acid oxalacetic, termeni cu care se 
realizează degradarea aerobă a glucidelor, 

Decarboxilarea oxidativă ES 

Decarboxilarea oxidativă a acidului piruvic reprezintă reac- 
ţia la care prin participarea unui sistem multienzimatic a patru 
coenzime (tismin-pirofosfatul, notat TPP, acid lipoic, HS.CoA, NAD) 
şi s ionilor de Mg'' drept efector, se formează , fragmentul C» 

activ", acidul acetic activat sau acetil-CoA. 
i In prima etapă, acidul piruvic prin decarboxilare în prezenţa 
-TPP gi Mg formează un complex, acetaldehida activă sau acetaldehidi- 
TPP, care ulterior este oxidată în radical acetil fn prezenţa aci- 
âului lipoic cu regenerarea de TPP. Acidul lipoic este redus 1n urma 
acestei reacţii, din forma sa disulfuratá, cu formare de acid acetil 
dihidrolipoic, care posedă o legătură bogată fn energie. Această 
etapă econstă deci într-un proces de oxidoreducere, fn care acet- 
aldehida se oxidează iar acidul lipoic se reduce, 

Etapa următoare constă în transferul radicalului acetil pe 

HS.CoA cu formare de acetil-CoA, acidul lipoic fiind eliberat sub 
formă redusă, Asistăm la un proces de transfer a unui radical de la 
o funcţie tiol la alta fără pierderea energiei sale de legătură. 
. Acetil-CoA formată este capabilă de a se condensa cu acidul oxalace- 
tic pentru a fi trensformatá pînă la CO, gi H,0, sau poate urma o .. 
altă cale metabolică, Acidul dihidrolipoic, se reoxidează fn prezen*? 
ta FAD cu formare de acid lipoie gi FADH,. Tagy FADH, sînt . 
apoi cedafi NAD-ului e | 

Enzimele, care lucrează secventional într-un conplex nultienzi- 
matic,(fn cazul acidului piruvic) care este denumit piruvat-dehidro- 
genazei, sînt următoarele; piruvatdehidrogenaza propriu zisă, de- 


Li 
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pendent de TPP, âăhidrolipoiltransacetilaza, dependentá de acidul 
lipoic gi HS.CoA gi déhidrolipoildehidrogenaza. 

Datorită faptului câ $n procesul decarbozilării participă 
numai funcţia c carboxilică gi cetonicá a substratului, ansamblul re- 
acţiilor va putea fi fntflnit gi la decarboxilarea oxidativă a altor 
cetoacizi (ac. « -cetoglutaric în ciclul Krebs). 


YPP. dar . . KS.CoA 

ded E 

as - j TPP b JN 

IN . 
CO, QR $- : S -S HS SH CH,-COrSCoA 
2: . 
-. . Acetaldehida | rd |  Acetil-CoA 
activă - FADH, FAD 
NAD ADH, A 


dX Decarboxilarea oxidativá a acidului piruvic este nefuncţională 
în stările de hipovitaminorá B produse experimental, Aciâul piruvic 
acumul înâu-se imprimă ţesuturilor (cerebral sau cardiac) 9 stare to- 
xică, $neojitÉ de simptome specifice care dispar prin administrarea 
de vitamins B. Concentrația plasmatică a acidului piruvic este de 
1 mg % faţă de cîteva sute de grame cft se metabolizează în fiecare 
Zi de către un adult. Acest contrast se datoregte faptului că orga» 
nismul posedă un echipament enzimatice considerabil, prezent în toate 
mitoconâriile celulare, ceea ce face ca acumularea de acid piruvic 
să fie practic imposibilă, 


Carvozxi)area acidului piruvic 
„ Fixarea CO, pe &cid piruvic duce la formarea de acid oxalace- 


tic, care se poate realiza printr-o carboxilare directă sau printr-o 


carboxilare reâuctivă, Carbonul din CO, va fi regăsit în carboxilul 


adiacent la CH, ` 


CH, -CO-COCH FE TA doania -Q0-COOH 
4 ` 2 | | 
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Garboxilarea directă, necesită maitităi o activare a CO, în 
prezenţe piruvatcarboxilazei, a cărei centru activ este biotina gi 
care necesită ptezenta ATP ca donator de energie, Sistemul enzima» 
tic este prezent în mitoconârii gi conţine ca efector ionul de Vn 
elementul necesar trensferului radicalului carboxil, 


CH, -CO-CO0R iruvatcarboxilaz -HOOC-CH,,-C0-COOH 
Ac.piruvie HOOC-Biotin-Enz. Ac.oxalacetic 


PO 4Hs * ADP 


darborilamés reductivi; ; presupune Teiz area co, p pe acid piruvic 
prin cuplajul a două reacţii, de carboxilare gi dehidrohenare în 
prezenţa enzimelor malice gi a coenzimelor NADPH, gi NAD, 


= 


EA Sac edes era pea E ETET om 
G=0 Malic enzim CH, meletdehidrogena-, C-O 
CODE =a » a CHOH | Ža CH 
“co NADP 3; N. Ho 
2 mnm; COOH NAD ANADH, COOH 
^ > ase.maliec . . ac.oxalsacetic 


Echilibrul rn catalizate de enzimá:: malică, care este 
localizată extramitoconóriel, decurge în favoarea decarboxilării 

acidului malic, contribuind astfel la biogintesa de NADPH, necesar 
proceselor de biosinteză reductivă, ` | Ls d 


Carboxilerea acidului fosfoenolpiruvie 


Acidul fosfoenolpiruvic, în prezenţa fosfognolpiruvatearbo- 
rinezei duce le formarea acidului oxalacetic în prezenţa unui nu- 


cleotid: inozin-âifosfat (IDP),guanozin-difosfat (GDP) sau ADP. Behi - 


.librul reacției este în favoarea decarboxilării acidului ozalacetie 
| stimulată fiind de hormonii glucocorticoizi. . 


00H | foefosnolpiruvat | CH,-COOH 
' ...carbokinag28  —  . . GE 
e. vOv POH -— a boc 
CH, „GDP GIP COOH 


(DP) (ITP) 
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Ciclul acizilor tricarboxilici (Krebs) 


A 


Ciclul acizilor tricarboxiligi e fost postulat de Krebs fn 
1937. sub numele de e ciclul acidului citric", 

Glucidele, lipidele: şi protidele, sufăr în celulă un proces 
catabolic &jungtnd la compusul cu doi atomi de carbon - radicalul 
acetil., Acest radical este ataşat la HS.CoA. Legătura dintre acetil 


şi coenzimă. este bogată în .energie permitfnd astfel radicalului ace-. | 


| 


til de a se transporta ugor pe o altă moleculă. Radicalul acetil este 


oxidat în celulele vii pe calea cicluiui Krebs care constituie cea 


mai mere parte a reacţiilor de oxidare celulară, Ciclul tricarboxi- 


lic, esenţial erob, poete fi confundat cu respiraţia celulară. 

Enzimele care catalizează reacţiile cidlului sînt localizate, 
în marea lor majoritate, în fracțiunea mitoconârială a CERE, cel 
mai adesea fn matrice. LED 

Acetil-CoA se combină apoi cu oxalacetatul formtfnd acidul 
citric, aceasta fiind de fapt prima reacţie din ciclu, Ulterior, 
citratul âă o serie de reacţii fn care'se eliberează ii gi NADH, 
şi care în final re generează oxalacatatul, | 

Reacţiile ciclului Krebs sînt următoarele: 

l. Condensarea acetil-CoA cu oxalacetatul. Gruparea cetonică 
a oxalacetatului reacţionează printr-o condensare aldolică cu ace- 
til-CoA; gruparea. actiivatoare este îndepărtată fn cursul acestei 
reacţii, produsul condensării fiind acidul citric. Are loc formarea 
unei noi legături C-C între carbonul metilic al acetil-CoA şi car- 


bonul carbonilic al oxslacetatului. ~ 


Enzina de condensare este citrat si5i910307409 acetil-CoA- 
oxalacetat-transacetilaza, care are un rol reglator în metabolismul 


acetil-CoA. 
CH4-COOH CH, -CO"S. GOA HS-CoA CHa- COOH 
CO-COOH / —) | HO-0- GOOCH 
B H0 CHo- COOH 
ae.oxalacetic | | | aC. citric 


Citrat sintetaza este inhibată de ATP gi NADH, Heactia este 


[] 
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iveversibilă. Pentru scindarea acidului citric în cei doi compuşi 
din care provine este necesară intervenţia unei enzime specifice 
din membrana NILOSURIARS eges Makita 
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Acidul citi se dehidratează în acid Ginăcânitie, iia 
se rehiärateazš, dînd acid izocitric, reacția fiind catalizat de 
aconitază. Această enzimă catalizează echilibrul reciproc între ac. 
citric (91 %), cis-aconitic (5 €) gi izocitric (6 3%); este prezenti 
în toate țesuturile. Izocitratul, degi în proporţie mică, este ra- 
piă oxidat mai departe în ciclu, echilibrul Geplasînâu-se astfel 
spre formare de izocitrat. - ` z A 


CH,-COOH o  CH-COH . po - HO-CH-COOE 
t 2 [:] gy. i 
si qy -—————— . 1 
 CE,COOH Ho  CHo-CO0H 20 CH4-COOH 


ac. citric a i cisaconitic .  . ^  ac.izocitric 


5. Oxiderea izocitretului la. acid «-cetoglutaric- 
Izocitratdehidrogenaza, din mitocondrii, catalizează reacţia de 
dehiârogenare a acidului izocitric, Tndeplriares celor doi H ge da- 
toregte prezenţei grupării hidroxilice secundare, care poate fi uşor 
oxidatá într-o grupare cetonică, In acelaşi timp are loc gi decar- 
, boxilarea în poziţia beta faţă de gruparea cetonică, cu formarea 
unui fragment cu 5 atomi de carbon, acidul « -cetoglutarie 
Există două izocitratdehidrogenaze: una dependentă de NAD şi 
se găseşte numai în nitocondrii, fiind activată de(ADP gi a doua 
enzimă, dependentă de. NADP} se gásegte attt intra- Tft şi extrami- 
_toconârial furnizfnd H próceselor de biosintezü din organism. 


Ambele enzime, au nevoig, pentru a fi active, de prezenţa ionilor de 


l Mg sau in, 
" HO-CH-COOH 0=0 - COOH - ud 0--co0R 
DH-COOR | NAD . OH-GOOH 002 | OR, 
CH,-COOH NĀDH, —CH,-COOH ~ OHS-CO0H 
ac.izocitric : oxaleuccinie / | ac. a -cetoglutaric 


Reacția nu este tn întregime ireveretbitt, Carboxilarea asoci- 
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at pentru reducerea acidului o-cetoglutaric fn acid izocitric 
este posibilă cu participarea NADP. 


Desarborilares oxidativă a acidului scetogiatarie conduce la 
o moleculă cu 4 atomi de C, euccinil-CoA, Sistemu enzimatic răs- 
punzător de acest mecanism este complex, asemănător celui de la đe- 
,cerboxilarea oxidativă a acidului piruvic, gi anume -x4-cetogluta- 
rat dehidrogenaza gi coenzimele: TPP, acid lipoic, HS-CoA, FAD gi 


“NAD, în prezenţa ionilor de Mg. | on 
ÇO-C00H & 3 des H-C- (CH3) 97 CO0H [N 
i a | TpP «-cetoglutarat-DH p. 4 —————— 
CH, ME ^ m esee | | ? PPP 
doar AM Op sint  p:aQ 
piept pt E Ey semialdehiâa succinică-TPP 
_glutar 
DEC SH - eS dihidrolipoil- 
pi A T E *raneacetilnzk CH.,-COOH 
^7 se c0- (CES) -C00H REN Y / - OHSCO-S.CoA 
 saccini1-S-lipoat i F s LN |  succinil-CoA 
- SH 
L UM RS jr. 
Ji dihidrolipoil-DH f N 
HS SH - dm" err S-S 
i FAD FADH, 
NADH, NAD 


acidul X -cetoglutaric este decarboxilat în senialdehida suc- 


cînică, complex: care este oxidat mai departe datorită acidului 1i- 


oic redus forfitâă succinil-S-lipoatul şi regenerarea TPP. Compusul 
L rel Tornet posedE-0-1eyHTUrE macfoergick. Urmează apoi reacția 
äihiärolipoiltransacetilazei în prezenţa HS-CoA, cu formarea suc- 


cinil-CoA gi a acidului lipoic redus. Pentru regenerarea acidului 
lipoic, sub acţiunea dihiârolipoil-DH, intervine FAD care preia 


Pi 
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hiárogenii de la acidul dihidrolipoie, reoxidînâu-l cu formarea 
de FADH, care va 6eda la rfndul său H, coenzimei NAD. Această reac- 
| $ie de transport de H ge efectuiază la un potential constant; NADH» 
format fiind oxidat prin catena principală de oxidare care conduce xu 
la formare de H30 şi la recuperarea energiei sub forma a trei legÉí- e, 
turi macroergice de ATP, 
5. Trecerea succinil-OoA, fn Acid succinic. ; 
Enzima succinil-CoA sintetaza sau &uccinil tiokináza,catali- 
zează, în țesutul meniferelor,reacţia de transfer a energiei din 


legătura macroergică a suceinil-CoA pe un ci iu specifie, GDP 
3 


Succinil-CoA + GDP(IDP) + P LLL ac.Süecinic + QGTP(ITP) 


Scanned with OKEN Scanner 


Are loc apoi sinteza unei molecule de ATP prin intermediul 
nueleozidfosfokinazei: E ac. : 


GTP (ITP) +" ADP mmu GDP (IDP) + ATP 
acest tip de reacţie cu formarea ATP în afara lanțului respi- 
rator se numeşte fosforilare la nivelul substratului. 
6. Dehidrogenarea_acidului Succinie 1g acid fumgric, 
| Metabolizarea,mai departe,a succinatului are loc prin dehidro- 
genarea de către succindehidrogenază, enzimă dependentă de FAD. 
Este singura reacţie din ciclu care traneaferă H direct la o enzimă 


flavinică, : 
CH,-COOH ^ succin-DH H-COOH E 
CEjCOOH a”  CR-CO0H 
&Cc.5uccinic FAD | FADH ce fumarie 


7, Eidrgtarem acidului fomaricăa acid aslie. —. 
| Fumaraza, enzimá asemănătoare aconitazei, catalizează hidra- 
© tarea reversibilă a acidului fumaric fn acid malic. 


CE-O OOR j funaraza J GHOH-COOH 4 
CH-COOH 7 " H4-COO0H 
ac efunaric H20 'acemalic ` 


Fumsraza,actionfnd stereospecific catalizează aditia H gi OH fn po- 
Zijia trans la dubla legătură rezultină stereoizonerul L al ac.malic 


Da 


\ 


~ 
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8. Dehiărogenarea_acidului malic fn acid oxalacetic 


Funcția de alcool a acidului malic este oxidatü la funztie 
cetonică de către malat-dehidrogenazA, dependentă de NAD. Malat-DH 
se gásegte sub două forme: citoplaematică gi mitoconârială,ceea ce 
face posibilă reoxidarea NADH extramitocondial în lanţul respira- . 
tor. Compusul format în reacţie este acidul oxalacetic, care va 
închide ciclul, fiinâ capabil să se condenseze cu o nouă moleculă 
de acetil-CoA» Echilibrul reacției este în sensul dehidrogenării 

malatului deoarece concentraţia oxaleacetatului, în mod fiziologic, 
este mai mică. Activitatea enzimei este inhibată de concentraţii  , 
crescute ĉe oxalacetat, 


CH4-COOH . malat-DH CH. -COOH 
. — HM " 
` CHOH-COOH NAD NADH, GOUVER 
ac. malic ac, oxalacetic 


~ 


Utilizarea de substanțe marcate cu 140 a confirmat, atît in 
vivo cît gi în vitro, intervenţia şi rolul predominant al ciclului 
pentru degradarea oxidativă a fragmentului cu 2C. 

Pe âe altă parte, cercetările au demonstrat că ciclul citea 

este prezent în toate țesuturile dotate cu activitate respiratorie, 
la toate animalele, đe la protozoare pînă la mamifere. 
Toate etapele cielului au fost individualizate fn mitocondrii, 
“unde se localizează în egală măsură, catena de oxidoreducere fosfo- 
rilantă , f i 

Bilentu : enm a ciclului Krebs, 

Prin parcurgerea reacțiilor din ciclu, din fiecare rest de 

-00.SCoA se eliberează 2 CO, gi 8H preluaţi de lanţul respirator. 
| Din reacţiile de opidczemuoere SA aptis generatoare de energie 
sînt: 

— izocitric-DH (MAD dependentă) 2H is 3 ATP 

 -9*-cetoglutarat-DH (NAD " ):2 NK. 4 4 4... 9 AIP 

- eugcintiokinaza + GDP (oxidare la subatrat) 1 ATP 

 sucein-DH (PAD dependentă) . 28... . 241% 

= melat-DH (NAD dependentă) 2..552 F >- T 


"Potael 12 ATP  . 


da 
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195 ' l t. cit 
“Aceşti echivalenți sînt transportaţi ( cei 8 H) prin lanţul - 
respirator la oxigen cu generarea unei cantităţi de energie, 
Dacă ţinem cont gi de cei doi echivelenţi de H (perechea deH) îi 
4 eliberaţi le trecerea acidului piruvic fn acetil-CoA, tearan © 
AN va fi àe 15 molecule de ATP. 


Scanned with OKEN Scanner 


Aninoaci şi "T | . Acizi gragi 


Ac .aspartic ; : 


A-.----— -Ac.glutamic 
I ai a ei a a 
Ue we e --Porfirin& 1 


S. sta 


dU LAE 3 | |^ 33 

'  gmhibitorii ciglului Krebe. — rd H 
„Bate cunoscută ánhibigfis competitivă cu malonat a dehidroge-— 
mării euccinatului. Krebs e demonstrat că malonstul $n concentraţie | 
„ide 0,01 M determină o inhibijie în proporţie de 90 % -a oxităpii te- 
sututui muscular cu acumulare de suecinat. 2x 3 

Activitatea inhibitorie a finorgcitratului, åstermină o acu- 

mulare de citrat în toate jesuturile. Inhibijia este datorită aci- 
âului fluorotrie&rboxilic format, pornind e la fluoracetat; are 
acţiune specifică înhibitorie. asupra aecnitezei. In mugehii echele- - 
tici, inhibigis oxidării pimwwvatului după sâninistrarea de fiuora- 
cetat este de 80 be AconitsBa este inhibstÉ competitiv prin trane- | 
aconitat gi prin oxaslo-melat. in acelagi timp. oxalacetatul actio- 
nează fn mod egal asupra altor etape ale ciclului Krebs, mai ales 
 &supre ăehiâropenării izocitratului, " 
iz Oxiüsrea alfe-cetogintaratului este imhibată specific de către 
rapiruvat „analog structural alu -cetogluteratului, şi de prezenţa 
metalelor grele. AR 


 Sucein dehiârogenaza este inhibată de reactivii grupului tiol, 


ca orto-phenantrolinM, pirofosfat şi chinone. Numeroşi acizi di- şi 
+ricarbozilici inhibă competitiv fomaraza, malat dehiârogenaza. 


Boglerea metabolică a ciclului. să ^ 
Această reglare poste avea loc la nivelul dehiârogenării izo- 


^ eitratului, ea fiind în raport cu existenţa celor două dehidrogenaze; 


ce diferă prin natura coenzimelor NAD gi NADP. Datorită acestor 
ouă izoenzime, transferul poate să se facă spre NAD sau NADP şi 
aceasta în funcţie de rejfortul ATP/ADP din mitoconârii. O diminuare 
a raportului. ATP/ADP, favorizează exidarea izocitratului prin enzi- 
ma NAD dependentă gi în consecinţă desfăşurarea ciclului. In acest 
caz ADP-ul acţionează gi ca metivator enzimatie asupra dehidrogen&- 
rii izocitretului. 0 cregtere a raportului ATP/ADP favorizează dehi- 
| drogenarea izocitrstalui prin enzima NADP dependentă gi furnizează 
astfel NADPH, pentru zeaefiile de sintezi. 
| O altă modalitate de reglare la nivelul ciclului este legată. 
de inhibigie competitivă a oxidării succinatului âe către oxalacetat 
" Această inhibiţie poate fi suprimată prin ediüugsres de glutamat care. 
va determina transformarea oxslacetatului în sapartat prin transs- 


LJ 
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minare, Oxalacetatul SAhius. de asemeni oxidarda Sapani prin 
malat óehiárogenes. | 
Inhibigia oxidării auceiuatului prin oralacetat a | Zăcut să i 
“se atribuie acestui metabolit ur rol esenţial fn reglarea cielului. i 
- Gradul àe inhibigie depinde considerabil de starea funcționali a | e, 
| mitocondriilor. Concentrajii mici de oxalecetat sînt suficiente - 
pentru a inhiba considerabil oxidarea guccinatului de. către mito- 
condriile hepatice, cînd este Gecuplată fosforilarea oxzidativă, . 
Concentraţii mari de oxalacetat: stimulează oxidarea, cînd mitocon- 
ariile sînt studiate în faza ĉe control respirator. | 
Un factor important al. reglării ciclului Krebs este deci ra- 
portul ATP/ADP din mitocondrii. pv 
.0 reglare. metabolică poate fi datorată inhibigiei unei enzime 
prin proăuşii reacției pe care o catalizează, astfel glutarat dehi- 
ârogenaza este inhibată de NADH, gi de către succinil-CoA. Activita- 
tea enzinatică poate depinde în acelagi timp de gradul de reducere 
" e NAD intremitoconárig). şi. de mes "e foaforilare a nucleotizilor 
Decarboxilerea oxidativi a piswetului « este, da asemani inhi- 
bată đe acetii-CoA, de acizii wap care pot iret concentrația de 
acetil-CoA, - | 
Acumularea itrecelulară i a  eitratunui poste inhiba fosfofrueto 
kinaze, treâuctnă astfel un control al. iona prin activitatea. 
ciclului Krebe, . ... . i, | 
Numerogi hormoni gi iata pot exercita un rol de reglare 
asupra reacţiilor ciclului, Astfel, lT-beta-oestradiolul activează ` 


izocitric dehidrogenaza, care este Meiri inhibată competitiv 
de izomerul 17-alfa, 


Vitamine D înhibă transformarea citratului fac -cetoglutarat 
în rinichi, dar nu în ficat, Ansamblul acestor mecanisme de reglare 
permite evitarea: ecumullrii îmi ma ace a metaboliţilor, écetil- ; 
CoA uf intownsttapió. sietek. 
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Fosfori oxidativ i . 


a Substanțele nutritive sînt supuse în celula vie unor transfor- 

mări metabolice prin reacţii enzimatice de sinteză sau degradare. 
. Aceste două procese sînt strîns legate între ele din punct de vedere 
| energetic, deoarece calea de degradare furnizează energia nesesară 
 biosintezei. | 

Formarea de energie se produce. sub forma moleculelor de ATP, 
din energia, liberă produsă prin degradarea substanţelor organice, 
iar energia necesară biosintezei se obţine prin hiâroliza legături- 
lor macroergice din adenozintrifosfat. 

Cedsrea energiei din molecula ATP se face prin transferarea 
restului de fosfat unei molecule de scceptor specific. | 

Diversele molecule organice sînt metabolizate pe o cale comuni 
pînă la CO, în ciclul Krebs, iar eliberarea âe energie se face fn 
reacţia de oxidare a H cu oxigenul adus prin respiraţie de către 
- hemoglobină, cu formarea moleculei de H,0, reacţia fiind exergonică, 
H, + 1/20, = E - 57 Kcal. 


..  Fosforilarea oxiâativă reprezintă transportul electronilor de 
la diferiţi intermediari metabolici pînă la O, gi captarea energiei 
eliberate în acest proces, sub forma legăturilor bogate în hergie. 
din molecula ATP. i 

FoBforilarea fn celula vie este redată prin ecuaţia următoare, 
cere reprezintă de fapt suma a două -reacfii: 
åH, + B * ADP + Pa ———— A + BH, + ATP + H20 
Pentru 'a avea loc fosforilarea ADP trebuie ca oxidarea sub- 
^ stratului să elibereze suficientă energie pentru a permite formarea 
moleculei de ATP. 
_ Enzimele acestui proces sînt localizate în membrana internă 
a mitoconâriei, au o structură complexă gi aînt greu de izolat. N 
Mitoconâria a fost denumită gi centrala energetică a celulei 
Mitocondris conţine o membrană externá,care este netedă, o 
membrană intern, care formează falüuri sau criste, gi o matrice 
interni, bogată în proteine. Cele două membrane diferă fn compozi+ - 
“ţia chimică, permeabilitate, conţinut fn enzime. Enzimele transpor- 
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toare de electroni gi a fosforilării oxidative sînt localizate n 
membrane internă a mitoconâriei, iar cele ale ciclului Krebs efnt 
£n mere măsură în matrice. Se poate vorbi deci despre o comparti- 
| mentare a reacţiilor enzimatitefn interiorul mitocondriei, rolul à 
+ acesteia în trensportul de ioni gi rolul structurilor membrenare ^n 
mecanismul de foeforilare. | 
Perechile âe electroni eliberate de pe intermediarii ciclului 
~ Krebs, sînt transportați de către enzime transportoare de electroni 
cu un nivel de energie descrescînăă, pînă cfnd aceştia pot reduce 
oxigenul molecular, care este ultimul acceptor în procesul de res- 
piraţie. Electronii, sau atomii de H, participanţi în reacţiile de ` 
oxiüoreducere sînt adesea denumiți , seniii reducători " sau 
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„electroni echivalenți”. | 4 
| In aceste reacţii de oxidoreducere avem: : 
üonor electroni =+ €^ + acceptor- electroni 


In sistemele biologice, tendinja de eliberare a electronilor 
este denumită , potenţial reducător standard " (Ej) definit arept 
forţă electromotoare (f.e.m.) în volji dată de 1/2 de celulă fn 
care specia reducătoare gi oxidantă sînt prezente în concentraţii 
de 1 M 1a pHz7, în echilibru cu un electrod care poate să accepte 
reversibil electronii de la reducător după mai : 
| reducător . m Oxidant + , 

Ca standard de referinţă se folosegte pure standard a 
electrodului de hidrogen ; H, == ? Hg + 2 e 
Penne. are veloarea 9, O v la (presiunea H, de 1 atmosferă, concentra- 
bia H' de 1 M gí temperatura de 2500). La pHe], cînă concentraţia 
'H* este 1.107 et potenţialul standard de oxidoreducere are valoarea 
P de -0,42 v. 

Sietemele e potenţial standard reducător nai negativ dectt | 
cuplul V DENEN: H* au tendinfa mei mare de a pierde electronii dectt 
Ege Cuplul apă - oxigen cu ecuația; H-0 pp 1/20, +t H'*2e 
"are un potenţial standard reducător de 0,815 v. deci puternic pozi- 
tiv, prin urmare au o tendinţă foarte mică de a pierde electroni. pi 
O, are o mare afinitate pentru electroni, mult mai mare decft a :: 
unor accepter ca NAD, flavine seu citoeroni. : i 


` m 
„N 


N 


238 

Eu. Enzimele oxidoreducătoare care participă fn treneportul de 
p protoni gi electroni sînt: 
_ -> dehiârogeneze piridin nucleotid dependente 

= &ehiürogenaze flavin a LUE 
a ceata l | 

^ $8, + NAD(P) -——— S + NADH p 

2 Hidrogenul metabolitului este mai fntfi activat de către 

| citeai piridinică, care necesită NAD-ul legat reversibil de . 


âiferite proteine. Dehirogsneten. este deci scoaterea unui electron 


plus un protons 
Dehiàrpaenazele flaviniee Tét accapte: H de la NADH seu direct 

de ia substrat, Majoritatea acestor enzime conţin ioni metalici: 
Fe, Ka (fier neheminic). Lipsa Fe din structura acestora duce la 

inactivarea totală a enzimei. Flavin enzimele trensferă H sau elec- 
tronii gi altor acceptori decft oxigenul; pot transmite mai departe 
hidrogenul hemenzimelor, dupá ce fn prealabil l-asu dislocat în pro- 
toni gi electroni. Protonul rămîne în mediu pentru a reacţiona cu 
` oxigenul activat de către electronii .tranenişi prin citocromi. 
 Btapa citoeromilor. Succesiunea citocromilor în catena respi- 
| Ta8torie este condiţionată de nivelul potenţialului lor de oxidore- 
ducere. Citocromii pot fi definiţi drept componenti intracelulari 
i cu spectre de absorbţie asemănătoare hemocromogenului , care parti- 
cipë ‘1a transportul de electroni. Atomul de Fe din hem suferă o 
oxidoreducere reversibilă: pe?* z= Fe^* 
Citoeromii transferă electronii de la flavoproteine 1a 0... 
' Ultimu cítocrom din leni poate reacţiona cu oxigenul. Au fost gă- 
Bite cel puţin 5 forme diferite de citocromi: b, c, €j, a gi az. 
- In timpul oxidürilor mitocondriale,. mai. aproape de substrat 


| pare să fie totdeauna citocromul b. 
Deosebirea între citocromul C gi C) constă goar în aceea că 


i 


porţiunea proteică este diferită. 
`.  Keilin gi Hartree (1959) ajung la oancinsie că Siti ay 
este o componentă dist. ... a citocromului a gi că este de fapt. 
~- enzima- respiratorie a lui Warburg sau citocrom oxidaza. In struc- 
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tura citocrom oxidazei găsim ouă poapkel Sani nion; legate diferit 
.de proteină gi cupru puternice legat de structură. 
, On elt transportor de electroni este ubichipone sau CoQ, care ză 
| datorită potenţialului redox slab electronegativ, se sitoviazü între ` pin: e 
* flavoproteine şi cotocromul b. In mitocondrie, CoQ este sub dormă HD 
oxidată de chinonă, în conditi aerobe gi în stare redusă de chinol, 
în conăiţii anaerobe. 


pai Ed eR 
qu^ Pew: o Pag ROS _) 


CoQ are structură noenlnitasre cu a vitaminei E si Z; este 
un constituient al lipidelor mitocondriale, 
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Treptele lgniului respirator. Qd or 
Reacţiile prin care are: loe transferul eehivatentiior redegi 
pînă la oxigen stinti 2 | 


1. KADE + H' + E ilie +: EUN quy et 3 | 
2. FADH, + 2 Vespa?) n FaD' + 2 PeS(Pe?*) r - 
5, 2FeS(Fe7*) + 28t + gi =  2PeS( 2zestzed+). + QH, 

4» QH, + 2cit,b(Re2 T) => Q+ aut + 2cit.b(Fe2*) 


5, 2cit.b(Fe?*) + 2eit aite?) = 2cit.b(FeP*) * 2cit.c(Fe2*) i 
6, 2cit,c(Fe7*) + 20it .a(705%) == eit.c(Fe?^*) + 2cit.a(Fe?") 
: 4. 2eit.a(Fe2*) * acit cas 183) c 2cit.a(FeP*) + 2cit.eg(Te 2). 
8. cit, ay (R29) Ven, eat zeitate” ) + H50 
ERES Principalele n ae eem etnt constituite din: eiste- . 
mele dehidrogenazies NAD-dependente,: situate la capătul cel mai 


 eleetronegativ, ` flavoproteinele gi citocromii care vor preda electro: 
nii etiani Transferul- "s preluat de la subatrat eate Tfcut ^n 


Ep ME E I | 
etape succesive sub form dé H' cu următoarea secvenţă: 


Si ^ MAD. FADH,.. pp CoQa glit. Peal | 
s ZND ^ M FAD' ^ * Qoi, |" Cit. Fe?" 


| După etapa CoQ se transportă mai departe numai electronii, 
„care trec pe O, pentru asl activa 1a ofgi în felul acesta, prin 
- combinarea cu jirotonii 2H' formează molecula de api. 
t: La capătul electronegativ al lanţului, electronii sînt tran- 
feraţi de la substrat pe NAD de către dehiürogenaze,de la A-hiărozi- 
&cil-CoA, /%-hbhiðroxibutirat, glutamat, malat gi izocitrat. 
Aga cum arată Klingenberg gi Kröger (1967), CoQ este punctul de co- 
. Jectere a echivalenjilor redugi, proveniţi de la alte substrate, 
care sînt. legate de lanţ prin intermediul unor dehidrogenaze flavi- 
nice. Aceste substrate sînt; succinatul, e&—glicerofosfatul şi 
, mcil-CoA. m " i Ed 
Că, Lehninger a dovedit experimental, în 1964, că pentru a se for- 
ma o moleculă de ATP în lanţul respirator, trebuie să existe o dife- 
-renņă de potenţial de 0,2 V. sau o diferenţă de energie liberă de 
aproximativ 9000 cal. între doi componenti situaţi la locul de for- 
mare a ATP. — S T 
Au fost identificate trei locuri fn lanț, ca furnizoare de 

energie pentru fosforilere; locul I, situat între NAD gi CoQ, locul 
II, între citocromul b gi e gi locul III fntre citocromul a gi oxi- 


v gen. Mint necesari componenți de fosfat gi ADP pentru o viteză maxi- 


má a transportului de electroni fn mitoconâria intactă. Redăm eche- 
| matie locurile de formare a ATP în lanj: 


e zau AE C COSAS C-"u 
NAD — EP —9 CoQ—e- MA onm cite- cita ——7| 1 cât aş — “2 
jiz | oADPt Pa y% ud an ADPSP, | diis $ ADS, ` 


B 
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Rficacitatea procesului de fosforilare oxidetiv se apreciază 
prin raportul de fosforilare sau cftul de fosforilare (2/0), care g 
reprezintă numărul de molecule ATP formate la oxidarea unui atom | 
de oxigen. Valoarea acestui raport P/O este precizată pentru nume- ^  . 
roase substrate. In general raportul P/0 este 3 pentra agiies e 
care cedează hiârogenii direct coenzimelor piridiniee, - ^ 
| Energia formată prin trecerea unei perechi de electroni de 


pe -NADH pînă la O, este de aproximativ 55 Kcal ge energia consumată 
la formarea de ATP este de T; 3 Soga atol! 


„Pa + ADP 
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ATPO + H0 Dr uo. A 3 unas 
In reacţia đe oxidorédücére se. formează deci energie necesară 
pentru sintetizarea mai multor molecule de ATP, | 
| Lebninger constată că la oxidarea NADE se formează 3. ATP; 
NADH + H' + 2 ADP 4 3 PA + 3/20; —4nun* *& 30 + 5 ATP 
Această reacţie. este o însumare a unei reacţii exergonice eu 
una E c ac Las A. cz Pin fiw aroni Lx 5 E NE 
NADH + HÜ + aa Dă — us e T E -AG -52, 7 Keal, 
5 ADP 5 Pg 5 AT + 5 RD "Aga +21,9 Keal 


Deci aprixizativ 42 % din energia formată E sata respira- 
tor este captată sub formă de ATP. ADU e 


Mecanismul; fosforilpii. 


 Zpotezele privind mecanismul fosforijärii stni wrsltosrele: 
„= ipoteza cuplárii chimice, ES E ees 
e" » cl o je  eieetrochinice e sau cheniomnotisg | 
| . eonfermajionale, - 
i » protonilor localizagi,.- RU 2 i 
le Ipoteza cuplürii chimice (Slater 1966) a genial iti PRE 
i electroni cu fosforilarea presupune formarea unei legături covalen- 
" te macroergick, deci bogată fn saepe; care asigură transferul 
i í între cele două procese, 
P 2. Ipoteza buplürii cheniosmotiae, 0 O serie de autori, “printre 
çare, Klingenberg 1975, consideră transferul electronilor în lanţul ^ 
respirator datorat nigchrii ionilor prin membrana mitoconărială, 


-= — 


^ — €". n 


* 
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Membrana -— téeneportori ce cuplează difuzia ionilor de 
"HÝ cu a cationilor Na? A x? Ca apă sau a OH” cu cea a eníónilor, Se 
poate astfel cupla activitatea lanțului respirator cu sinteza de 
. ATP pe calea unui gradient: electrochimic de protoni, deci o cuplare 
fizică. | 
3, Ipoteza eupl&rii conformajionele. Investigatiile lui Dioses 
(1975), gi Green (1974) presupun că producerea energiei, prin trans- 
portul electronilor, este conservată sub forma unei schimbări con- 
fornaţionale a proteinei purtătoare, sau a moleculei factorului de 
cuplare (F,.ATP-ase) ^ 2d 
| 4. Ipoteza protonilor localizaji postulează ca rezultat al oxí- 
 óoreducerii lanţului respirator,eliberarea de protoni care rămîn 
fixsti fntr-un anumit sector al membranei, Trotonii astfel locali- 
zaţi furnizează forţa motrice pentru sinteza de ATP. 


Sintetiztnd datele din literatură cu privire la procesul de 
fosforilare, Loewy gi Siekevitz dau altă schemă pentru cuplarea 
trensportului electronic cu fosforilarea, presupunînă existenţa 
| unui wine cpi Su cu energie înaltă X~Y, comun ambelor pro- 
cese, . - 

| Consiàüerfnd A şi B transportori de electroni, X gi Y interme- 
üieri de cuplare, P, - fosforul anorganic gi s dm iar ADP este 
ADP radioactiv, poten avea următoarele etape: T3 


AH, + B + Za == + WHE | 
| BH ~X +I 0L Xe + BB, 
XeY 4?p dp Xx | 
nI P + ADP = y + DPP (ATP) 
In timp ce transportorul redus AH, reacţionează cu transpor- 
torul, învecinat în lanțul respirator, B în prezenţa substanţei X 
care face reducerea, o legătură macroergică se formează între 
BH, gi X cu o cantitate de energie înmagazinată egală cu aceea pe 


a 


care o găsim în ATP, | à 
, 1n etapa urmátoare desi ions că cu Y formtnàd intermediarul 

, macroergic X*«Y. Apoi întră îm reacţie P, fornfnà XP, iar 
' aacest compus macroergit se “cuplează cu ADP formfnà ATP. 


— - 
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Factorii decuplanti ni foeforilürii. | 

Decuplarea lanţului respirator de fosforilare, iniţiază pro- 
cesul oxidării libere, unde se realizează un transfer 4, liber " de 
electroni, Decuplarea conată în inhibarea formării de ATP fără fn- 
treruperea traneportului de aice A deci flirá afectarea "epe 
pjiei. ; 

Posibilitatea cuplării gi decuplării procesului respirator cu 
fosforilarea, joacă un rol importent în organism, putfnd.dirija pro- 
ducerea ĉe energie fie în favoarea creerii. rezorvolor do ATP. (brin 
cuplare),fie în favoarea energiei calorice no iE cînâ joacă 
rol de termoreglare. 

Principalul regulator el PAM T respiratiei 2 zeprezin- 
tă nivelul concentraţiei &oleculelor de ATP create prin acest proces 
` Decuplenţii pot fi: decuplanţi ai procesului de foeforilare 
cum este 2,4-dinitrofenolul, eelicilatul, dicumarolul; inhibitori 
ai- formării de ATP care împiedecă atît transportul de electroni cît 
şi formarea ATP din ADP: oligomicina, rutemicins; eubstente ionofore 
cere au acţiune inhibitoare numai fn prezenţa cationilor ( se mei 
numesc şi agenţi decuplanţi dependenţi de x^), obligind mitocondria 
să utilizeze energia formats din respiraţie pentru trensportul activ 
al cationilor prin membrană, Dintre aceste substanţe; velinomicina 

Oxiógres NADH extremitoconárisl. 
| NADH format fn citoplesmÉ de către 3-P-gliceraldehið dehidro- 
genază, prin calea glicolitică,fiind up nueleotid care nu poate striü- 
bate prin membrana mitoconârială va fi oxidat, NADH extramitocon- 

+ 6riai, neputfndu-se acumula în citoplaemá, oxiderea lui va fi fücuth 
prin lanțul respirator în mitoconârie. Acest, proces necesită un tren 
. sfer prin membrana mitocondrială a echivalenţilor redugi, via pere- 


chilor de substrate, care trebuie să aa nibns de ambele părti s 
membrenei, 


Pentru transportul echivelenjilor redugi prin membrană, celula 
are două posibilităţi: ciclul qLisicolsivdehidreganane gi ciclul 
melat dehiârogenazei., 
Pentru funcţionarea acestor cicluri (so calea perechilor 
de eubtrate), trebuie să existe pe cele două feţe ale membranei . 
mitocondriale dou dehidrogenaze specifice pentru acelagi substrat. 


Ly 
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S-au identificat două  et-glicerofosfat dehidrogenaze , una 
fn citoplasmă, care este NAD-dependentă şi une în mitoconârie care 
este enzimă. flevinicÉ. 
Malat dehidrogenaze este.de asemeni enzimă cu 106aliasre atît 
în citoplasmă cft gi în mitocondrie, ambele izoenzime fiind NAD-Ge- 


| pendente, 
| m Ciclul s-glicerofosfat dehidrogenazei: 


NADH + HÝ | NAD* 

. -glicero-P-DH extra. 
Dihidroxi- , œ= glicero-P 
aceton-P 
Dihiâroxi- e—-glicero-P 


2 ATP — — FADH « H' PAD 


- Ciclul malat. dehidrogenazei: 


Aceat ciclu este mai important gi totodată mai complücat da- ' 


torită faptului cá oxalacetatul nu poate străbate prin membrana mi- 
“4ocondrială, ceea ce implică în plus reacţia de trensaminare pentru 
trecerea în aspartat, formă sub care va trece prin membrană 


7 | Eo mes Sn M-DH citoplasmatică 
 oxelecetat 
è . J „halat 


ibus ` aspartat ` 


aspartat 
sa d i l malat | 
Vor T ERADROVENE um M-DH mitocondrială 
* ATP  NABH + a" NÀD* 


aceton-F ! P PIE wr 
-glicero-P-DH mit. 
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Reglarea. foefopilpil guídativg è este apigurntü de: ieltttatus 
gi calitatea enzimelor lenjului respirator; integritatea membranelor 
mitocondriale în cere sînt localizate enzimele; capacitatea de pin- 
teză a enzimelor; raportul de substrate reduse; raportul ATP/ADP.P a 
care este mai mere $n afara membranei mitocondriale dectt în interi- 
or gi depinde de potenţialul de menbremă; activitatea hormonală, 
Hormonii au în general un efect inductor în formarea cAMP prin acti- 


unea ce o au asupra enzimelor specifice. O influenţă asupra activi- . 


tăţii edenilcielazei gi a fosforilürii oxidative este dată de inter- 
relaţia Ca**- hormoni paratiroidieni. | 

O stimulare a consumului de oxigen este făcută prin adminis- 
trarea de hormoni tiroidieni; ex. tiroxina induce o cregtere a acti- 
vităţii c-glicerofosfat dehidrogenazei, enzimă care oxidează NADE 
extrsmitocondrial. O creştere a glicogenolizei este cauzată de adre- 
nalină prin stimularea adenilciclazei, care treneformá ATP în 3 s JANR, 


Rolul ATP 

Rolul ATP în energetica biochimică a fost demonstrat prin.ex- 
perienge în urna cărora s-a constatat că ATP gi creatin-foefatul 
sînt consunaţi în contracția musculară gi că rerinteza lor depinde 
de aportul ĉe energie furnizat de procesele oxidative. ' 

Energia eliberată în celulă, prin degradarea alimentelor poate 
fi înmagezinată, o parte, sub forma legături nacroergice,în compu- 
gii care se formează gi care la rîndul lor pot reacţiona direct sau 
indirect cu ADP din celulă conducând là ATP. Molecula de ATP elibe- 


reezÉ energia prin desfacerea unei legături nacroergice, prin hidro- 


liz: i ATP + H,O ADP +P; 

sau AR ~ PvP + HQ0 —e AR- PUP +P | 
Această energie este epoi utilizată de celulă pentru efectuarea unui 
lucru mecanic (contracția musculară), osmotic (trensport activ), sau 
reacţii de biosintezá. ATP permite activarea acetatului, a acisilor 
Egr&gi, acizilor cui nuţi., a compugilor monoglucidici, este implicat 
în sintezele celulare, expliefnd astfel rolul fundamental în toate 
procesele biochimice, 

Molecula de. ATP functioneasi într-o manieră ciclică, ca un 

transportor de energie din reacţiile matsboljce de degradare, care 


produc energie chimici, la diversele procese celulare, care cer ener- 


gia din afară, 


i 
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 Bilentu) petatollenulol sxádativ eJ. giueonai.. 
Se calculează cantitatea de ATP formată prin oxidarea celor - 


8 H rezultați din ciclul Krebs în lenjul n gi energia 
E resultat fn procesul qiiid P y i MEA à 
"he cus Glucosi piruvat | 


. — Mucosit pazokinasi ye p-1,6-2 OORO -2 ATP 
-2 dE. 2 1;3-DPG ., O +6 ATP 
| = 72N 2 M n respite” 2x3 ATP) 


2 2 PEP m 2 LH 
í gra dc rode a Total + B ATP 


T * np (Cieaua Krebs) 
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2o Etapa Piruvat - 
E Piruvat — piravat-DH_ ~ 1,00 Scoa EE CDU «€*am- 
$E - Zzoeitest, izocitrat- Oral euccinat Br : | pua 


| . Hàb/ NADE, ——0— r ! | 
pe 


— Suceinil-CoÀ 'Sueima e 0 * 1a 


Di Suecinat. = 


O*$SATP - y 


a "e 


| | Total 5 2 x 15 = 30 ATP 
Bilanțul total. ginesal este B ATP + 50 ATP = $8 ATP i 


+ 
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Suntul redue ui o 


Rritrocitele umane, prezintă unele pestieulasititi netabolieo 


ele căii glicolitice, care nu sînt comune gi altor jeeuturi. Aotfel; 
calea glicolitică, prezintă un ciclu de formare e acidului 2,5-di- 
fosfogliceric, denumit gi ciclul redus a lui Rapoport şi Luebering 

gi care se situiază la derivaţia lanţului normal metabolic, la naive» 


lul oxidării tiozfosfatului, 


Acidul 1,5-difoefogliceric, sub acţiunea unei fosfomutaze 
duce la formarea acidului 2 „3-difosfoglicerie, care poate fi dofos- 
forilst în prezenţa unei fosfataze specifice, pentru a pune fa li- 
bertate un radical fosforic eub formă de fosfat anorganic, eu forma- 
re de acid $-fosfogliceric. Acesta urmează calea degradării prin ca- 
tens glicoliticá. 

^x Acidul 1 ,5-difosfoglicerie, iude. această a PR metabolică, 
nu mei asigură formarea unei noi molecule de ATP ce rezultă. prin 
reacţia gliceratkinazei, Cu toate acéetea, devierea produsă asigură 
o reglare metabolică, datoriti competiţiei dintre cele două sisteme 


enzimatice, care anigi transformarea metabolică a acidului 1,5-di- 


fosfogliceric, 


C-0-P0,H, : 
CHOH 
E 


ace ^ Miciifeste- ue LN E 


B.gliceretmutasei 


icerie 


yam O o 


R.glicerat- ` CH40- 
kinazei Y 20-9092 
ud ADP | i | 8092, 9»difosfo- 
| |  Bieerie 
POOR R. foafatasei 
CHOH . 3 


| ond NO 
3 4 l 
ac.S-fosfoglicerio  . . e 


Li 
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Devierea metabolică MP PX BN ba în beuiatii wenltcaréle 
„Zuneţii: 

- Lasă atapenibill o nare rezervá de ADP, Scăderea concentra- 
iei de ADP din hematii, provoacă o frfnare aproape completă a gli- 
 e&olizei. Sinteza 2,9-difosfogliceratului variază invers cu cantita- 
tea de ADP, Se poate afirma că, acest ciclu apare ca un rezervor de 
: expansiune în lanţul glicolitic anaerob, Orice frfnere în aval ~ 
blocajul la nivelul piruvatkinazei - are drept consecință o accele- 
rare a eetivităţii enzimelor acestui ciclu, 

^^ Acumularea sub formă de £,5-difosfoglieerat, vetstitua o 
rezervă glucidică gi energetică utilizabilă în cazul scăderii gluco- 
sei în sînge, prin poziţia sa de placă turnentk fn lanțul glicolitic 

- Datorită prezenţei compuşilor cu funcţii acide - acidul 
2,5-àifosfogliceric, intervine fate largă măsură în menținerea 
n celular constat. 


S entoz-f. o | 
Această cale de degradare a glucozei, se caracterizează prin- 


tr-o suecesiune de etape de oxidare, urmate de reacţii de trensceto- 


lisere gi trenselüolizere. Pentru că, în cursul reacţiilor interme- 


diare, apar pentoze fosforilate, degradarea avfnd ca punct.de plecare 


etadiul inițial al glicolizei, respectiv glucozo-6-P gi de închidere 
„la nivelul fructozo-6-P gi a fosfoglicersldchidei, regenerînâuzse o 
perte din giucozo-6-P, această cale mai primeşte denunirea de ciclul 
sau guntul pentoz-fosfagilor. Gele opt reacţii, care caracterizează 
principalele etape a acestui ciclu, sînt urmütoare)le: 

l. Benejia de oxidere a glucozo-6-P. 

, Un eistem enzimatic' egte capabil să oxideze acest substrat, 
cu formare de pentoze gi Cop. Intr-o primă etapă, glucozo-6-P-aàehi- 
Grogenaze, dependentă de NADP, preia hiârohenii de la C4 a glucozo- 

"6-2, rezultfnà un compus cu funejie eétonici gi anume ac. 6-fosfo- 
Gluconolaetona, care eub acţiunea unei lactonaze formează acidul 


6-fosfogluconie. O nouă etapë de oxidare, sub acţiunea 6-fosfoglucon 


met üehidrogenazei dependentÁ de NADP, efnt preluaţi hidrogenii de la 
o cu formare de acid. 3-esto-6-fosfogluconic, care prin eliminarea 


N 
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spontană de CO, de la funcţia carbozilică a acestui intermediar - 
| instabil, formează prima pentoză fosforilată, ribuloza-5-fosfat. 
RADPH,-ul format este reoxidat la NADF. 


: | CH, -049) 
CH3 o« G-6-P-DH £ lactonază 
NADP NADPH =9 H,O 
" 2 OH 
mer a | E 
| H | | "OR : 
glucozo-6-P . | l &c,6-P-gluconolactona 
ET cooa RO 
-C-0H : B-C-OH 
HO-C-H 6-?-gluconat«DH C=0 005 H-C-OH 
E-Q-0H NEUF UN. ie TE 8-6-0H H-C-OH 
H-C-0H NADP — MANH? — g.C-OH - o. 4 CHg0-PO,E, 
.CH,O-PO,H, : CE, O-PO, HH, _ 
acea arie oaia | , | ac.$-ceto-6-P- ^ ribulozi-5-P 
ds gluconic 


2. Reacţia de izpmerizare a pentozelor, ji fnchiderea suntului 
An această reacţie asistăm la combinarea pentozelor, două . 
cîte două, prin cedarea unei părţi din moleculă unei pentoze celei- 
lalte, pentru formarea intermediarilor. In acest scop are loc izome- 
rizarea şi epimerizarea pentozelor cu formarea de riboză-5-P gi 
xiluloză-5-P. 

Trenscetolaza, a cărei coenzimÁ este tiaminpirofoafatul, tran- 
sferă un cetol cu doi carboni, de la xiluloză-5-P pe ribpzü-5-P cu 
formare de sedoheptuloză-7-P gi gliceroaldehidá-5-P. In etapa urmă- - 
toare asistăm la o interacţiune între acegti doi intermediari fn 
care o transaldolazá transferă un radical cu 3 atomi de carbon de 
pe sedoheptulozÉ pe aldehida 95-Peglicericá rezultfnd eritrozü-4-P | 
gi fructoză-6-P, cere fnchide ciclul. O a doua transcetolizare, ana- 
loagă cu prima, transferă cetolul cu doi carboni de pe xiluloză-5-P 
pe eritroză-4-P cu formare a, unei noi molecule de fructozá-6-P gi. 

a unei molecule de fosfogliceraldehidi. Triozfosfatul format se com- 
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bină prin acţiunea aldolazei cu o nouă moleculă de triozfosfat, 
 formfnà astfel fructonă-l,6-P care va reface fructozo-6-P prin acţi- 
unea 1,6-difosfatazei. licleculele de fructoză-6-P formate se p 
isomerize în glucozo-6-P, reintrînd din nou fn ciclu. 
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E. EHTHA 
CHO CHA0H > Ó 
-0H . 020 — 
H-C-0H i | HO-Q-H =~- Te6-P 
H-C-OH ! (H-0-08),, 3 
CH 0-PO,H, o, CH 0-PO,H, 
Ribozăe5=P Sedoheptuloză-7-P 
CHO 7 CEO 
CHOH | CHOH 
H-C-OH - . H-C-CH l i CHAO-PO,H,, CHOH | 
68,0 . CH; 0-909, gliceralde-  CE20-POE 
- POR,  Xiluloglüi-5-P hid&-5-P Eritrozăe 
Bibulosă-5-? — | "TN 
( | 9-0 | 
. . BHO-C-H — 
gris | | | |o ^ *glicer- 
20-PO,H,, | | F-6-P ald.-5-P 
Xilulozh-$-P 
sen — G-6-P ) 


G-6-P . X-5ep Eritrogiü-4-«P d,9-PG » 

G-6-P ti X-5-P iamen RR acit Beni | 

Schimbul de carboni figureaszü astfel: 
G5^ N Oy N 94 Ce ` 


Cs 
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Bilanţul transformărilor din aceat ciclu poate fi zeprezen= 

tat astfel: 3 G-6-P,* 6 NADP —— 2 F-6P + glicsralü,-3-P + l4 
+ 6 NADPH, + 5 co, 

Importanţa_şuntului pentoz-fosfatilor. ! 

Degradarea glucozei pe această cale, în organism, are loc în 
mod diferit în funcţie de ţesuturi gi organe, Tesutul embrionap fo- 
losegte această cale într-o măsură mai mare decft țesutul unui ore 
geniem adult. în țesutul muscular gi nervos acest ciclu nu este func 
ţional, Tesutula adipos, pielea, pancreasul, rinichiul gi tiroida 
î folosesc într-o proporţie de 10%, iar ficatul gi cristalinul 
într-o proporţie de 20 = 40 $, folosindu-l gi pentru acoperirea nee 
voilor energetice, Globulul rogu matur f1 folosegte cu precădere, - 
funcţionalitatea lui mergfnd pînă la 85 €, fn timp ce glanda namară 
. În repaus folosegte puţin această cale, pentru cá în perioada de 
lactagie să poetă atinge valori de peste 50%, 

Importanța guntului rezidă în urniitoarele: 

„ in reacţiile de dehidrogenare, ere loc o sinteză de NADPH, 
care este folosit în procesele de biosintezä reductivii, Astfel inter 
vine În metabolismul glucidic asigur?nd dehidrogenarea acidului 
glucuronic în acid gulonic, deschide o nouă cale fn sinteza pento- 
zelor asigurfnd trecerea de la glucoză la sorbitol; permite sinteza 
maletului pornind de la acid piruvic, In sinteza acizilor gragi, el 
este un cofector indispensabil treeerii de la erotonil-CoA la buti- 
ril-CoA; loacá rol de asemeni fn trecerea de la/f-hidroxi-/je metil- 
glutaril-CoA la mevalonst, asigurfnd astfel sinteza colesterolului, 
Intervine şi în sinteza hormonilor suprarenali cu punct de plecare - 
ecuelenul. In sinteza acizilor aminaji permite fixarea funcției ami- 
nice pe acidul c,-cetoglutaric, reacţie importants în procesul de 
dezintoxicare smoniacalü, Intervine în metabolismul teiptofenului, 
a fenilelaninei gi în cataboliemul bazelor purinice. 

~ In cureul etapelor intermediare iau naştere eompugi glueie 

| dici cu € (fosfogliceraldehida), e, (eritrozo-4-P), Cs (pentozs 
 fosfagil, Cg (fructozü-$-P) gi C4 (sedoheptulozü-T-P), Dintre acegt 
tia pentozfosfaţii sînt folosiţi de organism pentru sinteza nucleo- 
tidelor, iar fosfogliceralóehida gi fruatoso-ő7? asigurü reintrarea 


L| 
N 
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4n calea glicolitică. Prin intermediul xilulozei se stabileşte 


corelaţia metabolică cu ciclul acizilor uronici. 

- Nu consumă oxigen 

-Generează CO, 

- Necesită puţine sisteme enzimatice pentru etapele interme- 
diare. i 
- Datorită faptului că NADFH, nu poate reda hidropenii sec- 
venţelor lanţului respirator spre a fi oxidat, nu generează ATP dar 
nici nu consumă, Nu prezintă deci interes în bilanţul energetic al 


organismului. » 


Calea acizilor uronici. pa 
O nouÉ cale, colaterală, de degraâare oxidativă a glucozei, 
duce la formarea acidului glucuronic gi iduronic ca produgi inter- 
mediari. Punctul de plecare îl reprezintă tot stadiul iniţial al 
glicolizei, substratul reactiv fiind glucozo-l-P. Secvența de rec- 


ii este următoarea: 


1, Biosinteza_acidului glucuronic. ' 

|Qilueozo-1-P, pentru a-şi proteja funcţia cea mai oxidabilă, 
de 1a C, gi & da posibilitatea de oxidare a funcţiei de alcool pri- 
mar ĉe la Cg? suferă acţiunea  pirofosforilazei în prezenţa de UTP, 
care pierde radicalul pirofosfat, rezultfnd uridindifosfat glucoza 


(UDPG). Aceasta în prezenţa unei enzime specifice - uridindifosfat- 


D-glucozüehidrogenazh- oxidează într-o primă etapă funcţia de al- 
cool primar de la CQ în funcţie aldehidică prin cedarea a 2H coen- 
zimei NAD, pentru ca ptintr-o nouă oxidare la nivelul funcţiei nou 
create gi în prezenţa aceluiagi echipament enzimatic, să rezulte o 
funcţie carboxilică, compusul fiină forma activă a acidului glucu- 
ronie sau UDP-scid glucuronic. 

Punerea fn libertate a acidului glucüronic se poate realiza 
fie fn prezenţa glucuronil-transferazei gi a unei glucuronidaze, 
fie prin acţiunea unei pirofosfataze care prin eliminarea de UMP 
duce la acid D-glucuronic-1-P, pentru ca sub acţiunea fosfatazei să 
elimine radicalul fosforil sub formă de fosfat enorgenic rezultfnà 
acid D-glucuronice | 


-—3 
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CH OH COOH 
UDPG-piro- 9 
fosforilază 
- N. —— ae 
e. oP | Y | OH  / 0-UDP 
UTP PPi 
Q-1-P UDP-Gluc. | . UDP-glucuronic 
piro- 
fosfatază N me 
glucuroni dază ia fosfatază A 
ne NOH OH d: es OH 0-P 
R40 . 
R40 UDP 2 
. Ac.D-glucuronic gma .D-glucuronic-1-P . 


tiei alâehidice cu formarea unei funcţii alcool, se schimbă numero- 
teree atomilor de C din moleculă fncepfnd cu C, de la funcţia COOH, 
In prezenţa unei noi denidrogenaze -gulonat-dehidrogenaza NAD depens 


áentÉ- acidul gulonic este oxidat prin pierderea a 2H de la es, for- . 


mînă un derivat cetonic, acidul 3-ceto-gulonie. Acesta este trans- 
format în orgenismul uman numai în L-xilaloză prin decarboxilare. 
Trensformarea ulterioerá a L-xilulozei are loc tot printr-un meca- 
miem oxido-reducătore - i | | 
Două enzime dehidrogenazice (L-xilulol-DH NADP dependentă gi 

xilitol-DH NAD dependentá) reduc L-xiluloza fn xilitol pentru ca 
ulterior să fie oxidată fn D-xiluloză. Se realizează astfel conver- 
sia unui izomer, L-xiluloze, în alt izomer, D-xiluloză, In etapa 
următoare asistăm la formarea de D-xiluloz-5-P, care intră în meta- 
bolismul general al glucidelor prin calea pentoz-foafaţilore 


à 
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“COOH " HO-C-H © ^ HO-C-H 
| | HO-Q-H 2j - G=0 
gulonat-Di MAD || 
HO - OH — NADPH, NADP — gg.p.g WADH, — go-C-H 2 
me.D-glueu- . | =i (0 aee.lL-gu- ^ ace $-ceto- 
ronic - | ionis L-gulonic 
CE, OH 25 CHOH CH,OH CHOR 
Po : HO-C-H =0 C-0 
z-G-og ELDER DR H-j-0H | xilitol-DH yo-b-H HO-C-H 
Z i l 
Eo-O-H NADPH, NADP HO-C-H NAD NADH, H-C-OH P H-c-oH 
| CR,OH i CH4OE / HOH CH,O-P 
L-rilulozk rilitol . Dexilulozá D-xilu- 


loz5á-5-F 
Derivatul nucleotidic al acidului iduronic, se formează ple- 
'cînă de la acidul. UDP-glucuronie sub acţiunea UDP-glucuronic-5-epi- 
 merasa, în care NAD- joacă rol. de acceptor de hidrogen. 


. COOH m a H 
| epimerazh ' Jod. Y 
Eo N /'o-Upp—————————*- no NR, 0-UDP 
| 4 ER ws ! : H 
ac, UDP-D-glucu- : ac,UDP-L-iduronic 
roniec - 


N 


Zmportsnis acizilor uronici | 

Acidul D-glucuronic, reprezintă forna activă, care participă 
ia reacțiile de detoxifiere a organismului, prin unirea cu compuşi 
care posedă grupe hidroxil cum este alcoolul, sau substanţe pe care 
organismul le transforw^ în compugi cu funcții alcoolice (acid sali- 
eilie, pregunandiolul) sau fenolii (fenolul, indoxilul). In egală 
măaură se conjugă cu funcţia 'carboxilică ataşată nucleului aromatic 
(ac. bengoic, ac.fenilacetic) gi cu bilirubina directă. 


r 


y 
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Conjugarea se reelizeaz în modul următori 


UDP-glucuronat ~ ucuronosil-O0R8 
s a R-OH UDP e 


Acidul D-glueuronic gi L-iduronie intră în constituţia meo- "i 
2 polizaharidelor, cum este condroitinsulfatul în care raportul din- Ó 
tre cei doi constituenți principali, galactoză gi ació glucuronie, 
este de 1:1. | 
e. „această cale nu apare evidentă la om decft în urma unui blocaj 
să genetic, blocajul metabolic situfnáuvse la nivelul xilitol-DH, 
Apariţia Lexilulozei în urină traduce incapscit&tea organismului do 
a converti această pentoză în izomerul gerigi naturale D, | 
In ciclul acizilor uronici iau parte pentoze ncesterificate cu 
aci fosforic, esterificarea avînd loc numai în final, după forma- 
rea D-rilulozei, pentru a stabili corelaţii metabolice cu guntul 
pentozic. Calea acizilor uronici este ireversibilă, iar enzimele - 
implicate au o strictă specificitate, acidul glucuronic fiind sin- 
gurul acid uronic format prin dehidrogenarea unui nucleotid,-difos- 
fohehozÉ. É 
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Metaboliemul mucopolizeharidelor 
Prin noţiunea de mucopolizaharide se înţeleg acele complexe 
glucidoprotiâice fn constituția cărora principalul component este 
.hezoz&emina, Sînt substanţe i aice. cu greutate molaculară mare 
clasificarea lor füefndu-ee după componenta glucidicü. Astfel, dacă 
în constituţia lor, componenta glucidică depăşeşte concentraţia de 
4 $, ele se numesc mucoproteine, iar dacă această componentă este 
__ mei mică de 4 % primesc denumirea de Blicoproteine. Componenta glu- 
A cidică, care servegte drept criteriu de diferenţiere este hexozamina 
In compoziţia celitetivÉ a acestor două grupe nu există nici 
o diferenţiere fundamentală, “deoarece ambele conţin galactogă, ma- 
noză, fucoză, N-acetil-glucozamină, acid sialic gi proteine. 
Mueopolizsharidele sînt substanţe care, după deproteinizare , 
cu ajutorul scizilor,.percloric sau tricloracetic, trec prin filtru, 
Mucopolizahariâele lipsite de acizi uronici gi / sau radical 
d sulfat, dar care pot conține fn schimb acid sialic, ee numesc neutre 
| celelalte fiina acide, 


B 


— om =- ee = e À — æ = = 


Unitatea ginis Sula a mucopolizaharidelor este reprezentată 
de:un diholozid rezultat prin unirea hexozaninei cu acizi uronici, 
Polimerul rezultat din acest diholozid luat de n ori, capătă o greu- 
tate moleculară mare, pe care se fixează radicalul sulfat, dfnà "dis. 
mucopolizaharidele acide. Ó 

Hexozamina reprezintă de fapt  derivatul cel mai răspîndit al 
monozehariâelor gi fn special al glucozei gi galactpzei. ... i) ; 
Se formează din molecula de hexozá la care a fost înlocuită o funce 
ție hiârogilică de la C, cu o grupare eminicá, fără a avea loc modi-. 
ficarea scheletului de carbon. Această funcţie este întotdeauna alá- 
turată funcjiei eldehidice din molecula bexozei. 

Biosinteza mucopolizeharidelor, gupttsde o succesiune de eta- 
pe din care distingem: 
= Sinteza N-acetilglucozaminei. 

_ Intr-o primă etapă are Loc formarea Pasat irn Sinteza 
enzimatică a glucozaminei, plecînă de la glucoză a fost studiată 

de Ghoosh gi colàb., care observă transformarea fructozo-6-P fn 
glucozamină-6-P. Deci. are loc mai fntfi o fosforilare a glucozei 
gub acţiunea hexokinazei şi a ATP obţinînd glucozo-6-P care izomeri- 
zează datorită fosfohexozizomerazei în fructozo-6-P. | 

Trecerea de la F-6-P la glucozanină-6-P se face printr-o re- 
acţie de transsmidare eînâ are loc transferarea grupei -NH, de la 
gruparea amidică a gluteminei la C, al F-6-P. Enzima ce catalizează 
această reacţie a fost numită L-glutamin-ffuctozo-6-P-trensamidaza 
(aminotrensferazÉ). Energia necesară reacției este furnizată numai 
„de ruperea legăturii amidice din glutamină, spre deoagebire de alte 
reacţii de transfer al azotului amidic al glutaminei la un. acceptor, i 
altul decît apa, care necesită ATP. Acest proces joacă un rol im- 
portant în sinteza mucopolizaharidelor, deoarece inhibiţia activi- 
^ tăţii enzimatice împiedecă formarea hexozaninelor. | 
Intervenţia în reacţie a unei enzime de tipul acilazei, în : 
prezenţa coenzimei A, asigură etapa de acetilare cu formare de 


N-acetil-glucozaminl-6-P, | 
„e. Fornhren complexului nucleotidie, Hexozenina nu poate intra 
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în structura mucopolizeheridelor decît sub formă de compleze nucleo- 


tidice, ceea ce explică absența hexozeminei libere în unele tesuturi 
Cel de al doilea constituent al „ unităţii elementare” este 


acidul glucuronic activat, fiind alături de glucozamină, elementele 


fundamentale $n structura mucopolizeharidelor. Formarea unității 

dizaharidice sau etapa de conjugare, se realizează prin stabilirea 
unei legături ozidice între funcţia semiacetalică de 1a C, al aci- 
dului glucuronic gi funcţia alcoolică secundará de la Cs al hexoz- 


aninei acetilate.Diholozidul format reprezintă unitatea structurală, 


funăamentală a mucopolizaharidelor acide, Repetarea lui de n ori 
duce la formarea unui polimer a cărui catenă este lineară, compus 
üeci àin unităţi dizeharidice legate între ele prin punţile 1-4, 
spre deosebire de legăturile 1-5 din unităţile diholozidice. 
Intr-o ultimă etapă, polimerul format suferă un proces de 


esterificare, proces care se desfăşoară în prezenţa unui echipament . 


enzimatice complex gi $n mod progresive Esterificarea are derpt scop 
fixarea radicalului sulfat pe molecula mucopolizaharidică, fixare 

care are loc la nivelul funcţiei hidroxilice de la C, sau G a he- 
xpzsminei. Iniţial are loc formarea unui nonodulfat, pentru ca în 


etapele următoare să asistăm la formarea de bi, tri gi polieulfaţi. | 


Sursa principală de ioni sulfat sînt aminoacizii de tipul 


cistinei, cisteinei gi metioninei. In procesul de esterificare, ree : 


dicalul sulfat intervine sub formă de sulfat activ, adică sub fornă 
Ge adenozin-5'-fosfat-5'-fosfosulfat, a cărui sinteză este obţinută 
prin reacţiile catalizate de diferite enzime din ţesuturi. 


(ATP) AMEP + BO," = AMP-0-505" + PR, 


14P-0-602" + ATP — PAPS + ADP 
I. Biosinteza N-acetilglucosaminei: 


0c? 
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r Cii2-0-P CH5-0-P 
i re acoetilază 
H , ————— v 
| / Y un i H : Q ux 
~ glute- acid — H-COCH, © 
| we. | 
mm aniani? N-acetilglucoz- 
a ,aninAi-6-P " 
" " Il. Biosinteza PRG rci enn pue 
|  transferasü m Sr Dn . polimeresi _ 
xd. Me 
curonie NH-COCH, 
etti 
sulfatază 


— (Diholozid), ETP mucopolizahasrid acid 
| „S° activat | | 


Biosinteza mucopolissharidelor neutre 

In structura acestora, componenta importantă este acidul sia- 
lic cere se formează printr-o succesiune de reacţii, N-acetil-glu- 
cozamina-6-P, sub acţiunea unei epineraze se transformă în N-acetil- 
menozamină, deci are loc o inversiune la K pentru ca în prezenţa 
foefoenolpiruvatului, sub acţiunea unei enzime de condensare gi în 
prezenţa unui compus cu grupare tiolică (glutationul) gi ionii de è 

| 


Mg, să formeze N-acetil-neuraminic-9-P, care ulterior formează 
acidul sialic, 


.gpimerazü . 
m3 
NH-COCH, 


N-aceti]lglucozanină -6-P N-acetilmanozanină-6-P 
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gintetază, V. H =- Zr t- $- r à - à < : - l^ - COH «m 
H M | 


CH 270-0008 na O 
: QO ~P HP Os ' 
ace. LER ac te 
Reglarea eintezei mucopolizeharidej or 


F Vitamina A stimulează procesul de esterificare, incorpor?nd 
sulfatul activ. In starea de hipovitaminozá C, are loc o cregtere 
a sintezei de mucopolizaharide, dar o scădere a procesului de este- 
rificare cu sulfat activ. Hormonii hipofizari, cresc în general 
procesul de sinteză, iar cortizonul inhibă acest proces. 

Insulina, prin acţiunea sa asupra metabolismului glucidic, 
scade sinteza mucopolizaharidelor, Procesul de esterificare este 
mult mai intens în infecţii, ca urmare a unui proces de ejfaptare- 
apărare, proces care mai poartă numele de „reacţie heapecifică wmi- 
veraală a mezenchimului"*,. Viteza de metabolizare a mucopolizshari- 
delor la animale care au depăşit vfrsta de un an, este dublă faţă 

. de noul-născut . 

Dintre celulele care participă ka procesul de bioainteză a 
mucopolizaharidelor, mastocitele, fibroblastele, conâroblastele, 
osteoblastele, epiteliile şi glandele mucoasei tubului digestiv gi 
uterului reprezintă locul de biosinteză a celor acide, Neuronii, 
macrofagele pulmonare, celulele foliculilor ovarieni gi tiroidieni, 
lobul anterior al hipofizei, endoteliul vascular gi epiteliul tubi- 

“dor renali, reprezintă locul de sinteză a mucopoligsnaridelor neutre 
Rezultă că procesul de biosinteză, reprezintă un proces difuz, 
` prezent fn interstijii gi parenehimuri. 
AA Mucopolizsharide mpi importante: 
=- Acidul hialuronie este un polizeharid format din N-acetil- 
glucozanină gi acid glucuronic fn proporţii echimoleculare, struc- 
tura fiind lineară, Eote o componentă a subatenţei fundamentale a 
tesutului conjunctiv, avînd o structură macromoleculară, puternic 
polimerizatü (greutate moleculară pînă la 500,000) gi fibrilarh. . 
~ Heparina, este formată din glucozanină gi acid glucuronic.. 


adii 
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Grupările acide ale acidului glucuronie sînt libere, iar 
gru a mminicl este eaterificată cu acid sulfuric. Puterea anti- 
 eoagulentii ar fi datorat grupării sulfat. P 
‘=~ Acidul conüroitin-sulfurie confine conóürozamina gi anume 
acidul 2-desoxi-2-eminogalactosza, acetilată la gruparea aninică gi 
esterificată cu acid sulfuric la funcţia alcool primer, Ea este 
legată glicozidie de acidul condroitinsulfuric, 

- Acidul mucoitinsulfuric, are o structură analoagă cu aciâul 
condüroitinéulfuric cu deosebirea că în locul galactozeninei conţine 
glucozamina, Prin unire cu o componentă proteică formează mucina, 
Ele se găsesc în produsul de secreție al mucoaselor şi a unor glan- 
de; salivare, gastrice eie. - | 

'- Substanțele spefifice ale grupelor sanguine, au un conţinut 
glucióic de 40 - 70 $ conţinînă galactoză, manozá, acetilglucozani= 


pË şi unele Gin ele fueozá. Raportul D-glucozsminá yn de D-gàlac*. 


 tozeminl este caracteristic fiecărui grup. 
| Importenţe_ biologică a muc opolizsheridelor. 

“Fisiologia gi patologia mucopolizsharidelor sînt dependente 
de structura lor, de localizarea lor în orgenism si de componentele 
eu care sînt asociate, Ele ieu parte la structura tuturor organelor 
gi $esuturilor animale, Dintre rolurile pe care le joacă mucopoli- 


zshafgidele în organisn, menţionăm: 
— Rol în structura substanței fundamentale» Substanţa funda- 


mentală reprezintă de fapt un complex de substanţe care alcătuiese 
" mutricea extrecelulară gi extrafibrilară a interstijiilor conjunc- 


tivo-vasculere din v&riate ţesuturi gi organe, 
Prin termenul de eubstenţă fimdenentală trebuie. $njeles o 


aglomerare ĉe macromolecule „criataloizi, apă gi gaze. La baza for- 


mării eubstenjei fun&esentale stau în primul rînd legăturile ce se 


stabilesc între mucopoliszsheriáe gi proteine colagene gi necolagene: 
Legăturile care se forneaz gi ee desfac între aceste subasteanje, 
precum gi metebolismul particulab al fiecărui component, fac din 
"substanţa fundamentală, structura coa mai labilă a interstiţiilor 
eonjunetivo-vasculará. Ea este într-o stare de permanentă transfor 
nare, fiind eea mai ugor sa am TTA de variaţi factori fiziologici 


e i 
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şi patologici care modifică sinteza, metabolismul gi üegraüeron ! 
normalá a componentelor mucopolissharido-peoteico. 

- Rol în permeabilitatea tisulară, Prin variațiile de poli- 
merizare gi depolimerizere a mucopolizaharidelor acide âin cubstanf: 
fundsmentalá, au loc modificări în permeabilitatea tisulară, Un rol 
importent în procesul permeabilităţii 21 joacă gi densitatea sar- 
cîinilor electrice negative ale mucopolizsharidelor, date de grupele 
carboxil gi sulfhidril. Ca urmare mucopolizaharidele ar acţiona ca 
o răşină schimbătoare de cationi, făcînd din substanţa fundamentală 
o barieră fiziologică selectiv permeabilă, . i 

- Roi în reținerea gi eliberarea apeis. Acidul nisiuronie are 
c strugtură asimetrică, o moleculă foarte mare, ceea ce face ca 
acest compus să reţină o mere cantitate de apă în substanţa funda- 


„mentală, Asocierea, aciâului hielurenie cu proteinele face ga gelul 
format prin fixerea apei să fie gi mai rezistent, Acidul eontroi- 
tinsulfuric, avînd o moleculă de 50 de ori mai mică decît acidul 


hialuronic are o putere. de reţinere a apei mai mică, Procesul de 
hidratare locală sau generală a la rceren, homeostatiei 
substanţei fundamentale. ET 

. - Rol în logarea gi eliberarea ion. Datorită naturii «s 


polianioüiech c cenâroitineulfajilor, ionii difusibili sînt zit 


„de substanța fusdementalá din fiecare ţesut, Numeroase substanţe $n 


afară de metale gi nemetale pot deveni enionice în urna perae 
ae eulfetare gi glicuronoconjugare.. Avina o încărcare electrică ele 


vor £5. eirase sau respinse de coloisii egubstsnjei fenásmentale pu- 


tfnd,ssu nu, trepe prin această substanţă. Cartilagiile care con- . 
jin cea mei mare parte de conóroitinsulfagi gi puţin acid hialsro- 


nic, confine o mümÉ cantitate da apă dar o densitate mare de sercini | 


negetive- ca urmuzwb ele vor refine de 7 ori msi meli ioni de Ca” 


gi de 10 ori mei sMAt Mg osit plasmas 
Cînd fn orgen eun. apar metala ame setabetai iu amd ipit 


nefiziologice, asititiea pot deplasa competitiv ionii fizaţi pe macro» | 


moleculele substefjei funümmentale. In acest sens poste servi ca 
exemplu intoxicații: su Pb eînd acesta deplasează Ca. din legăturile 


ceu mpapai forafnd cenplane patologice. 2n ABRE Aii 
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funüáamentallü ce acționează ca nigte corpi iritenji. Dacă se admi- 
nistrează Ca în concentraţii mari, acesta intră în competiţie cu 
Pb, faloeuindu-l, ugurînd astfel eliberarea lui din orgenism,. 
~ Rol în procesele inflamatorii, 
Sub acțiunea unor factori externi s-au oservat modificări 
importante ale subetanţei fundamentale ca urmare a modificării 
mueopolizaharidelor. Se presupune că există două etape în reacţia 
. àe adaptare-apărare în cursul inflanaţiilor. In ambele etape au 

loc modificări ale mucopolizaharidelor, care influenţează atît 
posibilitatea de pătrundere e factorilor nocivi în organism cft gi 
eficienţa mecanismului de afaptere-apárare. 

Unele bacterii modifică hemeostazia substanţei fundamentale 
prin secreția de hieluronidază, care depolimerizează acidul hia- 
luronic creind condiţiile favorabile pentru difuzarea rapidă a 
microbilor gi toxinelor în organism. 

. organiemul răspunde printr-o serie de modificări care duc 
la limitarea efectului nociv gi distrugerea agentului vătănător 
(biologic, fizic seu chimie). 

Aceste modificări încep prin degradarea mastocitelor cu eli- 
berarea locală de mucopolizaharide, histamină gi serotonină, sub 
& căror acţiune se produce edemul, congestia gi afluxul granuloci». 
tar, Aceasta are ca efect o sinteză crescută de acid hialuronic şi 
giieoproteine. s 

, Pe lingă aceste modificări locale, apar gi moâificări umore- 
le ele mucopolizaharidelor. De ezemplu în faza iniţială a inflama- 
tiei se produce o creştere a glicoproteinelor $n special a serenu- 
coidului care este considerat ca test de activare a cuplului hipo- 
fizo=corticoguprarenal "2 

Gregterea glicoproteinelor este însoţită de cregterea valo- 
rilor serice a aga numiţilor “reactanți de fază acută" - fibrino- 
gen gi proteina C reactivă. Mucopolizaharidele sînt implicate gi 
în mecanismul patologic al modificărilor alergice în cursul infla- 
majiilor. Se consideră în general că sinteza crescută de mucopoli- 
geharide cregte rezistenţa organismului, Evoluţia procesului infla- 
mator depinde de calitatea gi cantitatea mucopolizaharidelor locale 
de capacitatea de sinteză gi degradare gi de legătura cu proteinele 

N 
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Gliconeogeneza 


Gliconeogeneza reprezintă capacitatea ficatului de a sintes 
tiza glicogenul din compugi mpm" compugi neasctají, pro- 
teine gi lipide. 

l. Gliconeogeneza din compugi neazotaţi ea acid piruvie gi 
aci lactic, este posibilă datorită prezenţei & două grape de sn- 


zime: una care cuprinde enzime comune gliconeogenezei gi glicoli- 


zei gi a doua alcătuită din enzime specifice acestui proces, Tag- 


pectiv piruvatcarboxilaza, fosfoenolpiruvat-carborikinazs, frue- 
tozo-1,6-difosfataza şi glucozo~6-fosfataza, 


Cfnà concentraţia în ATP creşte, activitatea citrat Br TNI, 


zei este inhibată, ca urmare oxelacetatul nu 66 cuplează cu acetil- 
. CoA, crescfnàá nivelul acesteia, care va activa piruvatearboxilaza 


orientină oxalacetatul spre sinteza de acid fost oenpLpieayie şi 
deci àe glucoză, 

Valoarea raportului GTE/GDP, üepinde iiu de cea a rapor- 
tului. ATP/ADE, ceasta fnsemnfná un control indirect adenilic gi 
asupra activităţii fosfoenolpiruvat-carbozikinazei « Cînd concentra- 
tia ATP creşte, activitatea acestei enzime este stimulată şi deci. 
ssistÉm la sinteza de acid fosfoenolpiruviec, . ; 

Rezultatul activităţii acestor enzime este deci conversiunea 

fosfoenolpiruvatului , ceea ce permite ocolirea barierei energeti- 
ce Ge la nivelul piruvatkinazei, real izîndu-se astfel o economie 
Ge două legături macroergice. 

Fructozo-1 „6-difosfataza, activată de prezenţa precursorilor 
Eliconeogenezei, în special de acid lactic, asigură pasajul frue- 
tozo-1,6-difosfetului la fructozo-6-P, cu eliberare de fosfat anor- 
ganic. Prin acest proces, activitatea fosfofructokinazei este îm- 
locuită printr-o enzimă specitică, 

Glucozo-6-fosfataza, reprezintă ultima enzimă specifică, care 


trensformá glucozo-6-P în &lucozá gi fosfat anorganic. 


Astfel ficatul este capabil să utilizeze o parte din acidul 
lactic pentru constituirea rezervelor sale glucidiee, Acesta apare 
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. £n cantități eporite, în urma unui efort muscular de mare intensi- 

tate seu de lungă durată, 
2. Glicomeogeneza din proteine, respectiv eminoacizi glico- 

; formatori, este asigurati în special în diabet gi în timpul trata- 

mentului cu hormoni corticoizi hiperglicemianfi. 

o parte din aceştia (acid aspartic, alenină, serină, 21406 
col, cisteină, acid glutamic, prolina, arginina gi histidins) în Li 
catabolism (traneaminare) duc la acid oxalacetic sau acid piruvic, 
cetoacizi care apar în timpul degr adării glucidelor, 

O altă parte (valina, izoleucina, treonina gi metionina) pot 
duce la formarea de glicogen prin intermediul acidului propionic. | 
acesta, printr-o reacţie de activare, în prezenţa HS-CoA gi a ATP 
üuce le forzarea de ai Rp Enzima răspunzătoare fiind o 
tiokinasă gi ionii de Mg &poi, sub acţiunea propionil-CoA-car- 
boxilazei, a elirei grupare aiu este biotina, a ce, şi ATP are 
loc activarea co, gi formarea de metilmalonil-CoA, izomerul D. 
D-metilmslonii-CoA este transformată” în Stereoizsmerul L-metilmslo- 
nil-Coá sub acţiunea unei racemaze, Printr-o reacţie de izomerizare, 
rezultă succinil-CoA, care prin intermediul ultimilor constituenți 
ai ciclului Krebs, conduce la fosfoenolpiruvat gi deci posibilita- 


tea če sinteză a glicogenului, 
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Schema generală a procesului de gliconeogeneză din acizi 
aminaţi este următoarea; 
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cisteină arginină, 
ns: glicocol, c.Zlutaemic x 
zis ET serină, a glutamic | i 
ac.piruvic.as——- alanină cetoglu- 


| tari 
ace paparan ——»8&c.oxelacetic «— ac malic a—rac. funari ce eudcinil- 


| s v k | AH, CoA 


| P-enolpiruvic l l x r propionic 
- "ries | * 
triozfosfat valină, 
| i izoleucină 
3 ERE? treonină 
Fel, 6-âifoesfat metionină 
Fructozo-6-P 
. glucozo-6-P 
glucoză 
nb. 
glicogen ^^ >= —— ro 


3, Gliconeogeneza din lipide, nu are loc decft pentru frag- 
mentul de glicerină, El este fosforilat sub acţiunea unei glicero- 
kinaze şi în prezenţa de ATP în acid glicerofosforic, care se tran- 
sformă ulterior în dihidroxiacctonfosfet, triozá care se póate 
treneforma ugor în glucoză, 

Gliconeogeneza din acizi gragi, reprezintă o cale neeconomică, 
deoarece utilizarea lor în acest proces, presupune degradarea aces- 
tora cu eliberare de acetil-CoA, care ulterior prin ciclul Krebs 
ajunge la CO, gi H,0. Atomul de C din CO, rezultat din această ad= ` - 
^. dere completă; prin cuplare cu fragmente cu doi atomi de carbon, 
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formează acid piruvic, participînă astfel la formarea de glucoză, 

Ficatul este singurul organ care are o astfel de funcţie; 
substratele rezultate din catabolienul glucidelor, protidelor gi 
lipidelor constituind un fond metabolic ce servegte la sinteza 
glicogenului, sursa cea mai mobilă gi directă a glucozei sanguine. 

Glicogenogenesza,. prezintá diferite grade de intensitate fn 
funcţie de starea normală sau patologică. 

. in cazul deavoltării ontogenetice, glicogenoneogeneze este 
absentă în ficatul fetal, apărînă în primele stadii de viaţă post- 
natală. Aceasta înseamă că organismul, fn viaţa postnatală nu-gi 
mei poate asigura sinteza de glicogen pe seama glucozei, datorită 
unui aport insuficient prin alimentaţie, asigurindu-gi rezerva de 
glicogen pe seama glicogenoneogenezei. Acest comportament ontogene- 
tic îmbracă caracterul unui proces adaptativ, ' | 

In condiţiile unui regim alimentar echilibrat, intensitatea 
acestui proces este menţinută la un nivel bazal. Dacă regimul ali- 


menter este bogat în lipide gi protide gi sărac $n glucide, glico- . 


genoneogenez& cregte în intensitate ca gi fn inanifie. 

„La un diabetic, intensitatea glicagenoneogenezei este mult 
crescută, fiind independentă de aportul în glucide; factorii care 
- declangează această stare patologică, fără justificare biologică, 
sînt fie lipsa insulinei, fie excesul de glucocorticoizi care ae 


„pare că acţionează prin intermediul unui mecaniem-de control gene- 


tic al enzimelor glicogenoneogenezei. 
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La reglarea metabollamului glucidic participă douM procese 
strîns legate între ele: reglarea la nivel celular si reglarea hore 
monalë a glicemiei, 

Beglarea la nivel celular, se realizează prin reglarea enzima- 
tici care îmbracă trei aspecte: inducția gi represia enzimelor, 
sformarea unei enzime dintr-o formă inactivă într-o formă activă gi 
modificsrea afinităţii enzimelor faf de subatrat 

Inducţia_eau_ represia engzimelor. Glucoza gi insulina induc sin: 
teza unor enzime implicate în metabolismul glucozei ( glucokinaza, 
foefofructokinaza, piruvatkinaza, ete ) sau .în sinteza gli cogenului 
( glicogensintetaza). In acelaşi timp, glucoza şi insulina represea- 
să sinteza enzimelor din procesul gliconeogenezei ( piruvat carbozi- 
leza, FEP-carboxilaza ). Sinteza enzimelor gliconeogenezei este in- 
dusÉ de hormonii glicocorticoizi gi foame, 

Conversia formei ingctiye a unei enzime, fn forms ei ectivi. 
Fosforilaza, cars catalizează desprinderea unui rest de glucoză din 
glicogen, 8e găseşte sub formă de fosforilază b inactivă, cere sub 
. acţiunea unui stimul hormonal (  adrenalini, glucagon ) mediat de sis 
temul adenilateiclazi-AMP5, - trece în fosforilază s. activi, 
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De fapt adrenalina acţionează prin activarea adenilatciclazei 
care determină sinteza de AMPc, iar aceasta la rîndul său activează 
fosforilaza. Procesul este mult mai complex, în sensul că AMPe se. 

leagă de o fosforilază-kinază-kinază ( o kinază secundară ) care de- 
termină activarea fosforilaz-b-kinazei; aceasta la rîndul ei catali- 
 sează trecerea fosforilazei b inactive în fosforilazá a activá.Sche- 
matic reglarea sintezei gi degradarea glicogenului se prezintă ast- 
fel: | ' | A. 
“ ATP | Glucoză 

~N AMPe-—.Glicogen sine n 


tetaza 
: N Glicogen 
Fosforilaza b Fosforilaza a , 


inactivă * activă 


| Glucozo 1 P 

Activarea fosforilazei gi inactivarea glicogensintetazei se pe- 
trec în acelagi timp, ceea ce înseamnă că degradarea gi sinteza glie 
eogenului nu se petrec în acelaşi timp, fapt ce constituie un impor- 
tent aspect al reglürii metabolismului glicogenuluie 

Coordonarea celor îvuă procese metabolice este asigurată în pri. 
mul rínà prin faptul cá ambele sint sensibile la concentraţia celula- 
mă de AMPe, iar în al doilea rînd prin aceea că ambele căi sînt de- 
pendente de aceiaşi enzimă - proteinkinaza -, 

Piruvatdehi drogenaza,este dependentă de ATP. Dacă concentraţia 
de ATP este mare, PDH este fosforilată printr-o reacţie catalizată 
de PDH-kinaza, formă sub care ea este inactivă, Reactivarea PDH este 
eatalizatü de piruvatdehidrogenaza-fosfatazü, care catalizează fnde- 
părtarea hidrolitică a grupei fosfat inhibitoare, Această reacţie | 
este puternic stimulată de prezenţa ionilor de calciu şi de concen- 
traţia crescută de ADP. Atît kinaza cît gi fosfataza întră în struc- 
tura complexului PDH gi func4ionează ca eubuni t&ti reglatoare,, 
| Izocitricodehidrogenaz&,este activată de ADP care determină di- 
merizarea enzimei, formă sub care ea este activă, NADH-ul inhibă ac- 
tivitatea enzimatică deoarece produce scindarea dinerului în două 
subunități monomere inactive, | 
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atagarea unui compus pe suprafața apoenzimei. Aceasta duce la modifi- Ó 
carea confornaţiei proteinei, împedicînăd fixarea substratului gi de~- 
ci modificínd viteza reacției catalizate ( efect alosteric ). 
t | Modificarea activităţii enzimatice va avea drept urmare modifi- 
carea fluxului metaboliţilor în calea respectivă de degradare. Astfel 
piruvat carboxilaza. este activată alosteric de acetil-CoA, Acetil-Co4 . 
se formează din piruvat gi pentru deplasarea ei mai departe este ne- 
cesar acidul oxalacetic, de aceea ea va stimula sinteza acestuia din 
piruvat sub acţiunea piruvat carboxilazei. Activitatea piruvat carbo» 
xilazei de către acetil-CoA formată din oxidarea acizilor graşi ar 
ajuta la explicarea sfectuia acizilor gragi liberi în etimularea 
gliconeogenezei, 

Fosfofructăkinaza, ocupă o poziţie cheie în reglarea glicolizei 
Ea este inhibată de către citrat gi ATP gi activată de AMP. In ficat 
sub acţiunea adenilatciclazei are loc reacţia: ATP + AMP == 2 ADP 

Cind ATP-ul este utilizat în procese consumatoare de energie 
_ concentrația de AMP gi ADP va cregte gi în cazul în care concentraţie 
citratului este ecăzută, activitatea fosfofructokinazei va fi stimu- 
lată. Invers, cínd concentraţia de ATP este crescută, fosfofructüki- 
naza va fi inhibată iar glicoliza va fi reprimată. Acest mecanism | 
poate regle fluxul produgilor glicolizei înainte ca aceştia să între 
în ciclul lui Krebs, . 

Reglarea_hormonelă_a glicemie ia Glucoza din sînge provine din 
t glucide alimentare, prin degradarea glicogenului hepatic ( glicoge- 
l noliză ) gi alţi compuşi ( aminoacizi ` glucoformatori, glicerol pre- 
cum gi alti produgi de degradare ai glucozei cum este acidul lactic]. 

Celulele ţesuturilor extrahepatice nu sînt permeabile pentru 
glucoză; acest fapt constituie principalul factor care reglează pá- 
trunderea glucozei în aceste celule, Membrana celulei hepatice este. 
permeabilă pentru glucoză gi din acest motiv pătrunderea glucozei şi 
eliberarea ei din glicogenul hepatic sînt catalizate de activitatea 
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uzor enzime cu rol limitant. Activitatea acestor enzime este depen- 
. denti de prezenţa unor hormoni. cu acţiune hipogliceniantă (insulina) 
gi hiperglicemientB ( adrenalina, glucagonul, cortizonul, ACTH-ul 
gi hormonul de cregtere ). 

Insulina este secretată de celulele beta ale insulelor lui 
Langerhans din pancreas. Secrefia ei este stimulată de o serie de 
factori cum ar fi: concentraţia glucozei din sînge ( creşterea glice- 
miei determină creşterea secreției de insulină ) unii aminoacizi ( 1e 
ucina, arginina ) unii agenţi beta adrenergici, factori intestinali 
( gastrine, pancreozimina, secretina ) hormoni hipoglicenianţi (ACTH, 
glucagon, hormoni glicocorticoizi ) produc creşterea secreției de 
insulină atît prin hiperglicemia determinată cît gi printr-o acţiune 
directă asupra celulelor beta din pancreas. Unii din aceşti factori 
( aârenalina, glucagonul ) acţionează prin intermediul celui de al 
'doilea mesager ( AMPc ). 

Prin creşterea secreției de insulină sau prin aciiniBt-aren 
ei se produce scăderea glicemiei, cregterea glicogenului hepatic, 
scăderea acizilor graşi liberi din sînge, scăderea sintezei corpilor 
cetonici, creşterea coeficientului respirator, scăderea fosfaților 
' anorganici din sînge, scăderea potasiului seric, scăderea nivelului 
aminoacizilor din sînge şi creşterea sintezei de NADPH, 

La nivelul mugchilor şi țesutului adipos, insulina TRUM 
pătrunderea glucozei prin membrana celulară, stimulînă toate căile 
de utilizare a glucosei ( depozitarea glicogenului, guntul pentozo- 
fosforic, avînd ca rezultat creşterea producerii de NADPH, cregterea 
consumului de exigen gi formarea de CO.) cregterea sintezei de acizi 
. gragi, etc. 

Pátrunderea crescută a glucozei în țesutul adipos, pei aaa Ali 
de insulină, duce la o producţie accelerată de alfa-glicerofosfat, 
ceea ce facilitează esterificarea de acizi gragi gi depunerea de tri- 
gliceride în celulele adipoase, iar nivelul acizilor graşi liberi 
din celulele adipoase va scădea. Acest efect este foarte important 
. deoarece acumularea de sizi gragi liberi favorizează sinteza corpi- 
ler apetoniet, stinularea &liconeogenezei gi blocarea glicolisei. 
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` Insulina , produse scăderea mobilisării de acizi dau liberi gi 


prin. scăderea concentraţiei de AMPe din celulele adipoase, compus cea- 


re stimulează lipolisae Scindarea legăturii acizi gragi glicerol âin 
„poziţia alfa se realizează prin intervenția triglicerid1i pazei a că- 


pei activitate este controlată de numerogi hormoni, AMPc, prin inter- 
mediul proteinkinatei, convertegte lipaza inactivă în forma sa activi 


gi la rfndul ei scindează primul acid gras si iow si pe al oie 
lea din structura trigliceridului, 
ATP - 


Mene o] 052 0 ^ n i. " 
iclasü—*| | 
T NN EM | 


| Triglicerid 
lipază SI ZA 


^'^  Monoglicerid , 

L2 | Iipasă 

Rr. | : Glicerol * 
AGL : 


i 


Corp | 
ceetonici. 


Insulina poate: interveni da nivelul vind adipos gi prin 
acţiunea ei directă asupra unor engine. Astfel ea produce activarea 
bexokinazei, enzimN care catalizează foaforilarea gluccsei. In ficat 


e 


insulina are rel în inducerea sintezei de enzime cu rol în degradarea . 


inec tivi IE sw ; | GlicclizH ! 
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glucidelor ( GK,FEFK,PK ) gi represia simultana n enzimelor cu rol fn 
gluconeogeneză ( piruvat carboxilaza, PEP-carboxilaza ). ^ 


Glucoza — 20 Glucoza 
Sanda oun |. G-6-P-aza / 
G-6-P. G-6-P 
F-6-P z s F-6-P 
Fosfofrugtokinaza F-1 ,6-DP-aza| 
- F-1,6-DP $-1,6-DP 
: 4- 
PEP ! PEP 
| Piruvatkinaza PEP-carbozi-| 
kinaza Oxalacetat 
| Piruvat 
Piruvat carboxilaza Piruvat 


Hormonii cu efect i ont sed Hormonul de_cregterg,secre- 


tat de hipofiza anterioară are acţiune antagonist insulinei. Secre- 


fis āe hormon este stimulată de hipoglicemie. Acţiunea constă în scă- 


 deres utilizării periferice a glucozei gi stimularea gluconeogenezei, 
Hormonii glucocorticoizi sînt secretaţi în urna stimulării cu ACTH 
( secreția lui este declangată de hipoglicemie ). Acegti hormoni pro- 
"due o cregtere a catabolismului proteic gi o stimulare a sintezei de 
enzime cu rol în gliconeogenezÁ, producînă astfel o creştere a depu- 
nerii glicogenului în ficat gi cregterea glicemiei. : 
Adrenalina secretată de medulosuprarenalá acţionează prin acti- 
"marea glicogenolizei în ficat. Glucagonul,produs de celulele alfa 
ale insulelor lui Langerhans din pancreas are acţiune asemănătoare 
cu a edrenalinei,. Adrenalina gi glucagonul acţionează prin interme- 
diul sistemului adenilatciclazÉ-AMPc asupra fosforilazei. 
PE] Rolul sistemului nervos. Sistemul nervos intervenind în toate 
reacţiile de stress gi în activitatea glandelor cu secreție internă, 
intervine indirect gi în reglarea metabolismului glucidic, 
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Prin noțiunea de glicemie se înţelege concentraţia în limite 

fiziologice» a glucozei din sînge, care este cuprinsă între 0,9 - 
1,10 g $o. Cînd cantitatea de glucoză scade sub această valoare, 
avem hipoglicemia, ier cregterea peste aceste limite fiziologice 
se numegte niperglicemie. Aceasta este însoţită de glucozurie, cînd 
valoarea glucozei în sînge a deplgit 1,7 g žo, cifră ee reprezintă 
pragul renal de eliminare a glucozei. Variaţiile glicemiei se pot 
astora unor cauze fiziologice sau pot fi modificări patologice 
tranzitorii det permanente. — Si | 


Biposlicegia fiziplogică poate fi înttinită fn inanijie, mal- 


aigestie, malab&orbpié, 0 stare de carenţă glucidică nu poate fi 
antiinită. In urna inanijiei apar o serie de fenomene reactive ca 
reáucerea utilizürii periferice a glucozei; cregterea gliconeogene- 
sei gi apariţia de corpi cetonici ca urmare a netabólismului cres- 


cut a acizilor graşi mobilizați din depozite în vederea scopririi 
nevoilor energetice. F - i 


Hiperglicemia fiziologică apare în ursa unui aport alimentar 


bogat în glucide, dar gi fn stările emoționale. p Si | 
Yariaţiile patologice tranzitorii. apar după gemoragii,.into- 
xicaţii cu adrenalină, morfină, cafeină, stricnină gi oxid de car- 
bon, precum gi în meningite, encefalite, tomotia cerebrală sau tu- 
mori cerebrale. RER E ie ONES e Tati da 
Diabetul esteo o afecţiune prin excelenţă biochimicá, ce se 


caracterizează prin hiperglicemie permanent, glicozurie, acidoză 


gi cetonurie, l8 care se mai adaugă poliuria, polifagia, uneori 
bulimia, precum gí alte tulburări care interesează toate metabolis- 


` mele, Simptomul inițial este hiperglicemia, ca urmare a lipsei de 
insulină, cere, dacă depágegte pragul renal, este însoţită de glico- 


zurie ce atrage după sine poliuria, adică eliminarea unei cantităţi 


mari de urină. Drept consecinţă a poliuriei este ingestia de canti- - 
tăi mari de apă, adică polidipsia. In urma neutilizării gi elimi- 
nÉrii glucozei, apare o foame permanentă care necesită ingerarea a 
unor cantități mari đe alimente, este polifagia. In afară de meta" 


| 
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bolismul glucidic, mai este interesat gi metabolismul lipidic şi 
protidic. Corpii cetonici (acetona, aciüul acetilacetic | aciâul 
2 miăroxibutiric) sînt o consecinţă a unui metabolism lipidic per- 
turbat; apar cînd hiperglicemia este sub glicemia critică, De aici 
gi conduita terapeutică potrivit căreia nu trebuie să coborîn gli- 
' cemia, prin administrare de insulină, sub glicenia critică, l 
Qfnà pragul renal de eliminare a glucozei este coborft, avem 
diabetul renal, care se: traduce prin glicozurie gi prin absenţa 
completă a celorlalte semne ale diabetului, . | , 
Enzimopatii ale metabolismului glucidic. 
| Tulburürile metabolismului intermediar al glucidelor se dato- 
resc unor dsfecte în activitatea unor enzime specifice, care pot fi 
' üobfndite sau congenitale. Ele sînt răspunzătoare de producerea 
unor afecțiuni dintre care cele mai importante sînt glicogenozele, 
tulburările congenitale ale monozaharidelor (glucoză, fructoză şi 
gelactoză) gi mucopolizaharidoze. : 
Glicogenozele sau policariile glicogenice se datoresc unui 
deficit parţial sau total fn activitatea enzimelor implicate în sin- 
teza sau degradarea glicogenului, avînă drept consecinţă acumularea” 
de glicogen în unele ţesuturi sau organe: ficat, inimă, rinichi gi 
mugchi. Ele pot fi generalizate sau localizate numai la un ţesut 
sau Organe | . : 
Mucopolizaharidozele, formează o grupă de maladii ereditare 
care se caracterizează prin deficit în activitatea unui sistem enzi- 
matic implicat în degradarea mucopolizaharidel or. Ca urmare are lor 
o acumulare de mucopolizaharide incomplet degradate în unele jesu- 
turi gi urină, însoţită de simptome clinice specifice. 
| Pructozuria - în afară de cea alimentară, care este tranzito- 
rie,- se datoregte fie unui defect în activitatea fructokinazei fie 
a frutoalàolazei, In primul caz, intolerahţa la fructoză este totală, 
fructoza nu mai este transformată în fructozá-1-P, fiind eliminată 
fn urină sub formă de fructoză liberă, Această afecţiune nu este 
„sensibilă la insulină. Este o afecţiune benignă, care nu prezintă 
nici un simptomi i 
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|. Deficitul fn fructoaldolază se traduce printr-o acumulare 
de fructozo-l-P. Este o afecţiune congenitală, familială, 

Galactozemia congenitală este o dezordine metabolică manifes- 
tată la copii gi caracterizată prin incapacitatea de utilizare a 
galactozei, care se acumulează în plasmă gi prin eliminare în urină. 
Ea apare imediat după nagtere, odată cu începerea alimentaţiei cu 
lapte. Dacă laptele - deci sursa de galactoză - este înlăturat din | 
alimentaţie, ameliorarea simptomelor se face rapid, dacă nu, atunci 
se agravează,afecţiunea fiind însoţită de toate simponele caracte- 
ristice, sffrgind cu apariţia unei cataracte bilaterale gi întârzi- 
ere mintală, 

Adninistrarea de galactosză la copii galactozenici, antrenează 
acumularea de galactozá-1-P fn hematii spre deosebire de cei normali 
la care acest proces nu are loc. Acumularea se datoregte absenței 
congenitale a enzimei galactozo-1-P uridiltrensferaza. In această 
afecţiune, se poate efectua conversia galactozei în galactoză-1-P, 
dar nu gi incorporarea acestuia fn derivati uridinnucleotidici. 

In aceste condiţii galactoza se acumulează în ţesuturi, Celelalte 
enzime implicate fn metabolismul galactozei sînt active în limite 
normale. Numai uridiltransferaza prezintă defecte de activitate fn 
ficat, cristalin, hematii gi leucocite. S-a constatat că părinţii 
cápiilor galactozemici. au o activitate uridiltransferaziek va eri- 
trocite, inferioară subiecţilor normali. 

Galactozenia este deci o maladie eongenitală, avt iiobis 
tă unei mutații, afectfnd o singură enziaă din metabolismul gelac- 
tozei, 

C?nd subiecţii gniactossmici; ating o vîrstă adultă, capătă 
o oarecare capacitate de a utiliza în parte galactoza ingeratü, prin 
una sau mai multe căi care nu implică transformarea gelactozo-1-P 
în UDP-galactozk. La adultul galactozemic, o parte din galactoza 
ingerată nu apare în urină ci se constată o eliminare de acid glu- 
curonic, galactoza fiind gi ea un procursor a acestuia. | 
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lipidele sînt substanţe organice, larg răspîndite în celule 
vie, caracterizate prin eterogenitatea structurii şi a proprietăţii 
principali or constituienţi. Sînt complet insolubile în apă gi“ solu- 
bile în solvenţi organici, diferitele tipuri de lipide deosebindu- 


“ae prin gradul lor de solubilitate în diferiţi solvenţi, 


Lipidele, pot fi înpărţi te după mai multe criterii. Astfel, 
din punct de vedere funcţional se împart în: 9 
. lipide de rezervă, care se găsesc în țesutul adipoa 
=- lipide citoplasmatice, ce pot varia numai în funcţie de na- 
tura țesutului, | 
Din punct de vedere chimic, lipidele eint esteri ai potiatco- 
olilor cu acizi gregi superiori. Ele conţin în structura lor pe lin- 
gă C,H,0 gi N,P, sau S. 
> Studiul lipidelor presupune cunoagterea în primul rînd a com- 
ponentelor, a adică a acizilor gragi gi alcoolilor corespunzători. 
Acizii gragi din structura lipidelor sînt saturați ( cu cate- 
pă liniară gi ramificată ), nesaturaţi ( cu una esu mai multe duble 
legături ) acizi ciclici gi. oxiacizi sau acizi graşi hiârozilici 
( saturați gi nesaturaţi ). 
Acizii gragi cu catenă liniară sînt cu i ta pînă la 50 atomi 
âe carbon, fiind cu un număr par la cei mai mulţi acizi din grüsi- 
pile naturale.Mai frecvent în structura lipidelor de origine anima- 
1É gi vegetală se întîlnesc acizii: oleic, palmitic gi stearic. 
Acizii graşi saturați cu catenă liniară mai importanţi sint: 


Ac. butiric | CH, -(CH,) j-CO0H 

Ac. capronic CH,-(CH)), -COOH i 

Ac, caprilic CH, -(CH,) g-COOH 

Ac, caprinic CH,-(CH, ) g" CO0H 

Ac. lauric CH, - (CH) io Coo 

Ac. miristic CH, «(CH.)4 -COOH 

Ac. palmitic © OH,-(CH,), ,-COOH 

Ac. Stearic CH, - (CH, 670008 | | i 
Ac. arahidic . CH,-(CH, ),9-000H | 

Ae. behenic CH, -(CH,) 55 CO0H | 
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Acizii gragi saturați cu catenă renificată, mai — ţi în 


-paturi sînt; 


| A OH, "ar 
^ Ac. lzobutirie . * CH-COOH 
a ^u OH 
| AN 
Ace izovalerienic d ^ CH-CH,-COOH 
; ` Acisii tite di dan mai uidens euo eingará dublă le- 
At. miristoleic | CH,-(CH,) „70H01 (0H) -0008 
+ palmitoleic CH, -(CH,, ),-CH«CH-(CH,) )-COOR 
-ÀC Seis: E x ec eon (8) cea 


Acizii gragi 1 :vesaturaţi cu mai multé duble legături sînt: 
CH,-(CH,) rescriere Ice NUR ad 

ms Ac. linolic eau linoleic 
CH,-CH,-CHsCH 23 

in pA" n 10008 

ace Maias. PM ER Mi EI ; 
7 po pe vill MAU RR. A 
Ug -— 
È Scot 0-a oie, ),-Co0H 


"HE aiva i d | 
Oxiacizii “au pe ling gruparea carboxi li că şi una sau două 
grupări hiâroxilice. Dintre aceştia cei mai importanţi sînt: 
: CH,-(CH,),g-CHOH-CO0H Ao. hidroxilaurie - 
i -(CH,)5,-CHOH-COOH — Ac, cerebronic. 
icit pta eil d 12 0HOH-COOH Ae, ' hidroxinervonic. 
zii gregi ciclici Haag mut des tn structura pleiet 
lor sînt: 


CI soi a " Ni | g MEE, | ui 


Ace hiénocarpic. | "n Ae. chaulmoogric rog 
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Prostaglendinele sînt acizi gragi ciclici care se găsesc în 
| lichidul seminal gi în veziculele seminale; au activitate hormonală, 
micgorează presiunea arterială, excită musculatura netedă ( uterină 
şi intestinală ). Au de asemeni acţiune inhibitorie asupra cedării <a le, 
de acizi gragi din țesutul adipos ( cedarea de acizi graşi fiind 
stimulată de adrenalină gi glucagon ). 
In structura lor întră acizi graşi cu 20 atomi de carbon, a- 
vind în moleculă un ciclu pentanic între Ca gi C45, apoi două gru- 
päri OH la 9n. gi i 095i iar da Cg « are o grupare cetonică, = dept 
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Alcoolii din structura lipidelor, 
^". Alcoolii monohidroxilici, care se prosit în special în ceru- 


"vile naturale provin din acizii gragi superiori. De ex. alcoolul ce: 
ilie Cy Cog C20 este corespunzător acidului palmitic, iar . 
alcoolul stearilic CH $7 (CH), g-CH, OH acidului stearic. 

Alcooli, cu mai "suite. grupe hidroxil (-OH ) mai importanți 


| pint: 
| .4glicerolul ( glicerina ) este un coreepondent de bezk al grá- 
nisiior, simple în structura cărora intră sub formă de esteri cu aci- 
. zii graşi ( gliceride )s esterul acidului fosforic ( glicerofosfa- 
tul ). 
| . Din punet de vedere biochimic o importantă, deosebită e au. 
produgii de oxidare si glicerolului: | 
ME CELL — PER A 
ÇH -0H C20 l ^.  GH-OH 
CH,-0E CHO CH „OH COOH 
Glicerol Ald. glicericá Dioxiacetona ác. gliceric ^ 
| Baterificarea glicerolului cu H,PO, conduce la esteri fosto- 
“pici iar cu acizi graşi la gliceride ( simple gi mixte ): 
CH, -0-— c -0-CO-R 


, ` ^w t 


CHOH Ac. glinezetoaterie CH,-0H -  Monoglicerid (izomer | / 
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Aminoalcooli 


Dintre componentele giicerofosfolipidelor avem următorii ani- 


noalcooli mai importanţi: 


colaminą_ sau etanolamina, care se formează sein decarboxila- ^. 


Y. rea serinei. 


, f d“ 4 

CH -NH, -C0, n, bs | TEA 

1 COOH | 
Serina Colamina 


colina este o bazá cuaternară de amoniu a , colaminei complet 
metilată la azot. 


Colamina - : DT Colina 
Esterificarea colinei poate duce la acetilcolină. 
„OBg-COnSCoA HS.CoA  GIlz-0-00-Ci 


: Sfingozina esté un a idea i euperior, diniafoxilat, nesa- 


secunâar din molecula sfingozinéi este: Xiberl în sfingolipide iar 


nielin& ) sau de o ozÁ € în. cerebrozide Y 
UE,-(CH,) ,-CHeCH-CH-QH-CH,OH . 3 

OH NR, 

Sfingozina D 

i . Alcooli ciclici 


Cel mai des alcool ciclie £ntflnit Su. inozitelul care întră. 


în structura inozitolfosfatiðelor, ans 


zitol ( Esterificat cu. F P 
„Zap | forneant ac. ug d). 


e o. oa : | 


PAS d care întră în structura lipidelor. „complexe. Funcţia de alcool 


funcţia de alcool primar este legată de fosforilcolin ( in sfingo- : 
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Sterolii. 
Y Sînt substanţe care au una sau mei multe grupări -OH fixate 
de un inel ciclopentano-perhiâro-fenentrenic. Se pot găsi gi sub 
` formă de esteri ai acizilor gragi formînd steride. Sterolii sînt for 
maji dintr-un nucleu alcătuit din trei cicluri hexagonale condensate 
de tip fenantrenic gi unul pentagonal. 
Toţi sterolii conţin o grupare -OH secundară, la C, o dublă 
~ legătură A ge Gruparea CH din colesterol este orientată 1a fel şi 
“catena laterală legată la C 17 gi cele 2 grupări metil angulare. 
Cei mai importanţi steroli din țesuturile animale sînt: coles- 
terolul gi coprosterolul. 


Colesterol 


In ceea ce privegte clasificarea lipidelor nu există un cri- 
teriu unic de inpürjire a acestora. In general, lipidele sînt cla- 
sificate în lipide simple gi lipide complexe. Lipidele complexe la 
rínéul lor se înpart în funcţie de alcoolul esterificat cu acizi | 
graşi gi în acest caz întîlnim o categorie de lipide care au în 
structura lor glicerolul ( glicerofoafolipide ) gi o altă categorie 
'&n structura cărora intrá- sfingozina ( sfingolipide ). 

= După componenta în fosfor lipidele mai pot fi clasificate în 
fosfolipide şi glicolipide, 


Scanned with OKEN Scanner 


181 - d 
grăsimi 
ceruri 
if - simple-steride 
* etolide 
- acizi fosfatidici M 
- cardiolipide i 
* .glicerofosfolipide| ” Cefaline ` 
Lipide -lecitine 
| __|- serinfosfolipide | 
complexe  - RT si - acetalfosfolipide ( Plaemalogene) .- 
-inozitfosfatide PR 
| | | sfingofosfolipide ( Sfingomielina ) | 
| sfingoglicolipide ( cevebtosie,gungat-.. 
"s | . afingolipid ^ gide ) 


Jipopretelás, 
Lipidele simple 


acizii gregi. Cele mai rüspfndite P sint trigliceridele din 
tesutul animal gi vegetal. DE 


trei molecule ale aceluiaşi acid gras. Cînd se esterifică cu trei. 
molecule ale aceluiagi acid gras, formează trigliceride simple; iar. 
 cínd fiecare din cele trei grupe -OH ale glicerolului se esterific 
cu un alt acid gras, formează trigliceride mixte. 


CH5-0-CO-R | CH,-0-CO-R. pi CH. -0-CO-R 

. CH -OH CH -0-G0-R > ÇH -O-CO-R 

CH, - OH CH, «0H LP REA CH, -0-CO-R ` 
Monogiioprig Diglicerid E 4 triglicerid simplu 


Cel mai des se întîlnesc. trigliceride simple de tipul tripal- 
mitinei eau tristearineis 
In gliceridele mixte, glicerina esterificü eu doi sau digi 
acizi graşi diferiţi, formînd compugi cu forme izomere, după pozi- 
^o ġia nonpa de acidul gras în molecula glicerolului, X 


N 


Grăsimile neutre sau gliceridele sînt esterii glicerolului eu. 


Glicerolul sau glicerina se poate esterifica cu una, două sau — 
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| qug LT 35 CH,-0-C0-C, sia ÇH,-0-00-(CH, ) 14708 
CH Poe 51 i ÇH 70-C0-C, rs, la -0-CO-(CH,) 16-0, 
-(CH 2)4-0H Mies 
Stesrodipelmitina' Stearodipelmitina daketa ladi etd A3 i 


( formă asimetrică) ( formă simetrică) 
Cînd glicerolul este esterificat cu trei molecule de acizi 
gragi diferiţi, pot exista trei forme izomere.. 


~- 'roprietüiji fizice 
pintre mE fizice ale srisinios, mai importante 
sînt: í 


-enulsionarea- grüsimile au proprietatea de a se desface în 
picături mici. Stebilizarea emulsiilor se face prin adăugarea de 
săruri biliare, acizi biliari, „proteine ( numiţi agenţi emulsionan- 
ţi ). Pe această proprietate se bazează diete: şi mecanismul de 4 
í absorbție a grăsimilor. i 
“structura asimetrică a unor gliceride le conferă proprieta- 
tea optică. | Z | fă 
Proprietăţile chimice L. ^. 
Grásimile se descompun în prezenfa —— prin oxidarea a- 
eizilor gragi, formînd substanțe cu miros neplăcut gi gust iute 
,( oziacizi, aldehide gi cetode ). Această oxidare este cunoscută E 
sub denumirea de " rîncezirea * grăsimilor, 
Grăsimile neutre pot bidrolisa în prezenţa alcalilor sau aa 
| eiízilor minerali cu formarea de glicerină gi aciâ gras ( reacție de. 
seponificare ) 
| Pentru derat) abad grăsimilor se foloseşte, indicele de iod 
de sepenifisane s de aciditate, E, 
Corurilee * 
| Qeridele ( ceruri ) se formeasii prin esteriiticarea unui alcool Š 
superior monovalent şi un acid gras superior. Cerurxile naturale sint- , 
în general amestecuri de mai mulți esteri, Ele sfnt larg rüspindite 2 
în regaul vegetal unde ^-rmeazü straturi de protecţie la fructe gi 
frunse gi în regnul animal unde cele mai cunoscute aint: ceara de — 
albine, ceara solidă gi lichidă din grüsimes de cagalot gi laneline- 
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vn amestec de palmitat de mi 
acizi superiori liberi 13,5 & gi hidrocarburi 12 4. ricil 33 $ 


fine steroli în stare liberă Bau eBterificati, Ea vm 
tatea de a lega o cantitate mare de apă. di 
Steride. i 
Steridele sînt derivați ai stone sa le 
. CX este esterificată cu acisi gregi superiori în special Cu a 
“ mitic. Sînt substanţe insolubile în în api, foarte solubile în 
` cloroform. Cele mai importante aired sînt 
colesterol gi ergosterol, 
Etolide, MiB AL 
Sînt lipide iesi ce se EER in ceara unor conifere, fi: 
ind formate prin esterificarea a două: molecule de acid-alcoo1, Cele 


mai rÉspindite etolide sînt cele ale acidului  hiéroxileuric gi a 
acidului l6-hióroxi-palmitic, d | 


(i gla qo A 
"—: 


Etolid. 

Lipide complexe, | i 
Glicerofosfatide sau  glicerofosfolipide, « au o structură com- 
plerÉ, punînâ în libertate prin hidroliză, glicerina, acizi gragi 
superiori, eciâ ortofosforic iar unele din ele gi o bază azotată, 
un aminoacid sau un elcool'ciclic, 

acizii fosfatidici conţin în molecula lor, glicerină, acizi 
graşi gi un rest de acid fosforic. In funcţie de poziţia de fixare 
a restului de acid fosforic vom intilni acizi alfa fosfatidici gi 
beta fosfetidici SEU tr ia 
DR CH, -0-CO-R i, pocos OH 

"E 


Ceara de albine, este 


eter gi 
cele care au la bază | 


-— 


i 2 P2 | 
c MEME pov ME € oe HE 
v UNE ag 2" .— 08,-0-00-R, 

r Ac alfe glicero - Ac, beta glicero 


fosforic MN fosforic 


E: 


care gruparea alcooli. 
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Cardiolipins. j 
Este un fosfati izolat din mugchiul cardiac, constituit din 


trei molecule de glicerol legate prin două molecule de acid fosforic. 
E Ta e iini A . iS cieli OET E 


t 


2 os ]— € o 
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HO 0 jg 
l A // i K Ó 
CH50-CO-R CH,- O = P = O - CH | 
R'-OC-O-CH Ho o HO-0-H O BLOC-O-CH 
£ i N 4 * 
CH,- 0 - P - 0- CH, | CH,-0-CO-R. | 


Cardiolipina: 


———— o. 


Etsnolaminfosfolipide ( cefaline ) 
Componentele structurale ale cefalinelor sînt: glicerina, ão- 


mă molecule de acizi graşi superiori, etanolamina şi acidul fosfo- 
ric. | 
CH,-0-CO-R 
CH -0-CO-R N 
w D die ar Run 
O OH 
Cefalina 
Se güáeesc în țesuturile animale alături de lecitine, Prezintă 
proprietăţi fizice, chimice şi biologice asemănătoare cu a leciti- 
nelor. 
Colinfosfstidele ecitinele 
Sînt cei mei rüspindigi în natură alături de cefaline. In 
structura lor intră glicerina, acizii gragi, colina gi acidul fos- 
orice Ele pot fi de tip alfa gi beta în funcţie de esterificarea 
cu acid fosforie în poziţia alfa gi beta, Datorită prezenţei în mo- ; 
leculá ə unui atom de carbon miinetoia; colinfosfatidele naturale 
sînt optic active, 


CE -0-CO-R' ÇH -0 - Kē CH retete), 
: VERTS Va E act CH). CH,-0-CO-R 


alfa colinfosfatid beta colinfosfolipid . 
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Acizii gragi cere intră în structura colinfosfolipidelor sînt: 
acidul oleic, stearic, palmitic, arahidonic gi linoleic, Colinfoefa- 
tidele sînt componente labile cu o mare reactivitate gi rol biologic 
important, datorită prezenţei dublelor legături din structura acizi- 
è lor graşi neseturaji. Lecitinaza, scindează hidrolitic lecitina, pur e 
nínd în libertate acidul gras nesaturat cu formare de lizoxecitiná l 
sau lizocolinfosfolipid. Lecitinele sînt substanțe sclubile în meta- 
nol, etanol,cloroform; cu apa formează soluţii coloidale ugor colo- 
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Serinfosfolipide. | 
Se găsesc in fesutul nervos, ficat gi mugchi. Acizii gragi ca- 


me intră în structura lor sînt reprezentaţi de acidul stearic gi ole- 
ic. Ca structură se aseamănă cu cefalinele numai că în locul etanol- 
' aminei se află serina. à 
LAcetaltosfatide, -. 
icetelfoatolipide2e sau plasmalogenii au structura lor forma- 
tă din glicerină, acid gras, aldehida unui acid gras, acid fosforic 
„i etanolanină. . | 

Inozitfosfatide. 

In structura acestora intră diarm. acizi nct superiori, 
aciâ fosforic şi un alcool siclic, inozitolul, ` care se găsegte sub 
formă de izomer optic activ. Acidul fosforic, poate esterifica l-5 
grupe -OH ia. polacele inositelulii, objinindu-se mono, at gi trifos 


- foinozide, / M: | | Iun 
0H,-0-60-R. ! (Ez-0-ot=că-a ^ ^ QHQ-0-C0-R 
CH -02CO-R' | CH -0-CO-R ` . ` ÇH -0-CO-R E 
 CH,-0-P-O-CH,-CH-NH, | CH "0-2 CE CE, -NH nA] 
O OH  (3COOH 7 od 
Serinfosfolipid Selo Tositfosfelipià 
Sfingolipide, | | 
x Sfingozina, care reprezintă principale bază a efingolipidelor, 


x de molecula unui a ` 
funcția alcooli 
farata astfel v 


de natură animală se leagă prin grupare emidic 
cid gras ( palmitíe, lignoceric, nervonic ) iar prin 
că primară de acidul fosforic esterificat cu colina, 
molecule de sfingolipid gi anume 8 selagemleliase, I ` 


| 486 
Sfingozina esterificată cu un ecid grae formează molecula de 
ceramiíd. 2 
' CH ; (CMa) cien 08,-0- 3-008, -AHs(CE,), 
EH-CO-R ON 
Sfingonuielina. 

Sfingolipidele sínt substanţe insolubile în eter gi alcool e- 
tálic la rece, dar solubile în bensen, acetat de etil gi alcool la 
eu; sînt optic active. 

- Acizii grasi care intră în composifia sfingofosfolipidelor 
sînt acizi. saturați ( pelaitic, stearie, )beheni e sau lignoceric ) şi 
acizi gregi nesaturaţi ( nervonic sau oleic Je 

Glicolipide | d 

| Cerebrozidele nu en în structură acid Tu es fiină consti- 
tuite dintr-un acid gras, sfingozină şi o hexoză, de obicei galacto- 


ga 6au chiar glucoza „legătura cu hexoza o formează gruparea alcooli: 


ch primară a 5fingozinei, 

Cerebrozidele 89 găsesc în cantitate mai mare în ereiePul ver- 
tebratelor, unde sînt reprezentate aproape exclusiv prin beta-galac- 
tozil-ceramide, a căror acizi graşi au 24 atomi de carbon. In cele- 
lalte ţesuturi animale, cerebrozidele sînt constituite din glucoză, 
care diferă între ele prin natura acidului gras: Astfel avem: 


" -ecerazinÉ în structura căreia intră ac. lignoceric > . > 
-cerebrona . "n i * gc cerebronic 
-nervona " " ° ac nervonic 


Alături de aceşti acisi gragi se pot găsi, însă în cantităţi 
foarte mici, acizi cu 25-26 atomi- de pee 


Cel mei complex grup de glicosfingolipide este grupul ganglio- 
ziüelor,care se güseso în centítate mare în ealulele &englionare,. - 
Structura lor este formati din: oMaasisi, asisi -gragi, ( deci 


“* 
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ün ceramid) trei molecule de glueide ( n salactoză i acia | 
N-acetil neureminie ) e 


Btrueturo umi gengiieat 


pei T 


ca derivați ai cerebrozideler, deoarece mai au faţă de acestea, o 


gruparea OH din poziţia 6 e gelaetozei eaterificată eu "Pt Uneori 


, pot amâne în atpseturl gi festus, 


' CR," (OR). 


Acestea eint lipide complexe eu sulf, care pot fi considerate 


Scanned with OKEN Scanner 


D : METABOLISMUL  LIPIDIC 


188 


| Lipidele din organism provin din. două surse: exogenă gi enáo- 
genă, Originea exogenă este cea mai importantă din punct de vedere 


cantitativ. Ba este reprezentată de grăsimile conţinute în diferite 


“ alimente care constituie regimul alimentar normal. Aportul necesar 


„d grăsimi este de 75 B zilnic, adică în jur de 1,25 g pe kilocorp. 


Organiemul poate trăi cu un regim sărac în lipide, dacă se a- 


Jsiguri. un minimum de vitamine liposolubile gi acizii gragi indispen- 


. Sabili, ca acidul linoleic,. linolenic . gi arahidonice 


T». 


Originea endogenă se datoregte proprietăţii pe care o are or- 


 ganismul animal de a-gi sintetiza o parte din pouces necesare 
din glucide gi mei. puţin din proteina, 


Digestia lipidelor 
Lipidele ajunse prin alimente în ice pata digestiv, suferă o 


serie de modificări fizico-chimice care au drept 8cop transformarea 
lor în produşi de absorbţie, 

| In cavitatea bucală, lipidele nu suferă nici o transformare 
chimică, deoarece în salivă nu se găseşte nici un ferment care să 
acţioneze asupra lipidelor. 


„__ In cavitatea gastrică, grăsimile gata emuleionate ( àin lapté 
gi gÉlbenug ) sub acţiunea li pazei asr ice sînt scindate. în acizi 
gragi şi glicerină, 


In cavitatea intestinală, are loc princi pala digestie a lipi- 


delor, Aici ele sînt supuse acţiunii combinate a lipazei pancresti- . 


ce gia sărurilor biliare.Bioxidul de carbon rezultat din neutrali- 
zarea acidului clorhidric ajuns în intestin, de către bicarbonaţii 


Ain sucul pancreatic, ajută la amestecarea chimului cu lipaza pan= 


creatică gi cu sărurile biliare, sub influenţa peristaltismului in- 
testinal, Sărurile biliare, ecad tensiunea superficială a grăsimi- 
lor, ducfnd la emulaionarea lor. 

Grăsimile emulsionate sufăr acţiunea lipazei pancreatice, ca- 


re activată de sărurile biliare, acindează grásimile neutre în gli-. 
. cerin şi acizi gragi. Scindarea unui triglicerid are loc succesiv 


rezultind mai întăi un digliceriă, apoi un monoglicerid gi în sfîr- 


“git un acid gras gi glicerină. Lipazà pancreatic, acindează prefe- 


b." 
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rential, legăturile ester dintre acizii gragi gi funcţiile do alcool. 


primar ai glicerinei. Ca urmare a acţiunii lipazei pancreatita 60 * 


^ àin grăsimile neutre sînt hidrolizate. 


Fosfetidele sub acţiunea lecitinazei, Blicerofosfetazei gi co~ 


linfosfatazei sînt scindate în glicerină, acizi graşi, acid fosforic 
gi colină. Colesteridele eint hidrolizate în acizi graşi şi coleste- 
rol sub acţiunea coleeterolesterazei, 

Rolul acizilor biliari în digestia lipidelor. 

Acizii biliari pot fi consideraţi ca derivați si acidului co- 
lanice Aceştia sînt: acidul eolic, dezoxicolic şi litocolic. In bi- 
1% se găsesc sub formă de săruri de sodiu ai acizilor biliari, con- 
jugaţi cu glicocolul sau taurinas | 

In digestia grüsimilor, bila joacă rol dublu; neutralizează 
pH-ul acid al chimului gastric gi emulsionează grüsimile neutre, | 

Heutralizarea este posibilă, datorită sărurilor acizilor bili- 
ari care au reacţie alcalină, Acţiunea emulsionantă se datoregte 
proprietăţilor lor tensioactive, Acizii biliari se absorb pe supra- 
faţa picăturilor de grăsime, formînd o peliculă foarte fină care în- 
piedică contopirea lor» In timpul acesta, prin. scăderea tensiunii 
eupérfigiale ia suprafața de contact dintre faza apă gi faza grüsi- 
me, ge produce instabilitatea picăturilor mari de grăsime -gi Sisper- 
sia dor în picături foarte fine. Ca urmare are loc un contact ^mai 
strîns între lipază gi grăsime gi deci o sporire a activităţii ei. 

Sărurile biliare prezintă un ciclu entero-hepatie. Ajunse în 


âuoâen, după ee-gi îndeplinesc rolul lor, sînt abporijts, iar pe ce~ 


lea port ajung din nou la ficat. 

` Absorbţia lipidelor. 

: Procesul de absorbţie al lipidelor are loc la nivelul vilozi- 
tăţilor intestinale, In privinţa ma oaniamului àe absorbi.„e au Tost 
emise mai multe ipoteze., 

Ipoteza absorbției separate e acizilor aragi gi glicerinei, 
ajunge la concluzia că acizii gragi se absorb sub formă de săpunuri, 
adică după ce au reacţionat cu alcalii din sucul pancreatic gi dili“ 
ar, Glicerina solubilÉ în apă este absorbită direct de către mucoa- 


sa întestinalăe | 


P 
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Ipoteza, absorbției sub formă de complecsi, susţine că acizii 

Tagi superiori formează cu acizii biliari, complecgi, numiti acizi 
zoleinici. Aceştia sînt formaţi dintr-o moleculă àe acid gras, uni- 

tă cu două sau patru molecule de acizi biliari; La nivelul vilozi- 
tájilor intestinale, acizii coleinici se desfac din nou în acizi bi- 

liari gi acizi gragi, Acizii biliari eliberaţi pot servi la absor- 
bţia unor noi cantităţi de acizi graşi, jucînă astfel polul de cără- 
ugis 
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„Ipoteza partitiei, eusjine absorbţia grăsimilor sub formă de 
emulsie foarte fină, fără o prealabilă hiâroliză a lor. Aceaată e- 
mulsie stabilă la nivelul reacției mediului intestinal este un com- 
plex compus din săruri biliare, acizi graşi, mono, di gi triglice- 
„ride. Intr-adevăr, în sînge în urma digestiei gi absorbției grăsi- 
milor se observă prezenţa chilomicronilor ( pasti cole vizibile 1a 
ultramicroscop )e e. 

Dintre, eteride, cele de origine vegetalk : ~ fitosteridele- care 
intră în compoziţia uleiurilor vegetale nu sînt absorbite gi sînt 
eliminate odată cu materiile fecale. Colesterolul este absorbit în 
“intestin numai în prezenţa bilei, cu care formează complecgi solu- 
. bili în apă. 

In celulele epiteliului intestinal are loc resinteza lipide- 
lor. Astfel acizii gragi liberi, cu un număr mei mare de 10 atomi 
de carbon gi glicerină, formează grăsimi neutre a căror compoziţie 
este oarecum diferită de a celor ingerate, Acizii graşi cu un număr 
mai mic de atomi de carbon, grăsimile resintetizate cît gi cele ab- 
sorbite fără vreo hiâroliză prealabilă, trec spre partea opusă în 
capilarele verei porte ( aproximativ 30 € ) iar de aici pe calea 
venei porte ajung 1a ficat gi apoi în întregul organism. In cea mai 
mare parte însă merg pe cale limfaticá pentru a fi rüspinditi în 
întregul organism. 

"| Lipidele din sînge. 

lipidele din einge se găsesc în concentraţie de 5-7 g Žo, din 
care grăsimi neutre 1,5 g %o, lecitina 2 g Bo, colesterolul total 
1,8 g %o, ier restul acizi gragi. 

Lipidele prezente în ser, nu sînt sub formă de emulsie, deoa- 


/ 


$ 


191 


rece serul este perfect limpede, în afara perioadei de digestie. - 
Această solubilitate este asigurată pe de o parte graţie interactiu- 
nii lipide-lipide, pe de altă parte existenjei legăturilor cu prote- 
inele. Aceste complexe lipoproteice, au primit denumirea de cenapse, 

La ora actuală numeroase metode de fracţionare, permit de a 
izola lipoproteinele. Separarea, folosegte metoda precipitürii, me- 
toda electroforeticá - migrarea în cîmp electric - gi Prono ae 
garea - repartiţia în cîmpul de gravitație, 

Fracgiunile izolate prin aceste metoda sînt individualizate 
prin caracterele lor fizice gi chimice. Astfel, fracţiunile izolate 
prin ultracentrifugare sînt gi prezintă următoarele proprietăţi: 


- chilomicronii, posedă o densitate inferioară unităţii gi în | 


consecinţă au o constantă de flotajie crescută. Ele sînt vizibile 


"cu ochiul liber. 


~ - beta lipoproteinele, sînt. i pia eta de densitate dcksatk; 
Ele se divid în mai multe eubfracgiuni prin ultracentrifugare. 
_- alfa lipoproteinele, de densitate crescută, se găsesc la par 
tea inferioară, datoritá densităţii superioare lui 1,21. 


Fiecare grupă se caracterizează printr-o proporţie echilibra- 


tă de lipide gi protide. Beta lipoproteinele, au o compoziţie care 
ilustrează complexitatea moleculelor, De formă sferică, de greuta- 


te moleculară de aproape 2,5 milioane, conţin 600 de molecule de co~. 


lesterol liber, 1000-1200 molecule de colesteride, 200 de molecule 
de gliceride gi 600 molecule de fosfolipide, incluse în ochiurile 
unei reţele constituită din două lang&ri proteice, formate din 1250 
de aminoacizi, Fosfolipidele ou poli hiârofili ( colină gi acid fos- 
foric ) gi poli hidrofobi ( lanţuri de aeisi graşi ) servesc de li- 
ent între lipidele neutre gi proteine, Lanţul hidrofob din interior 
este asociat stoichiometrie moleculelor de colesterol. Polul hidro- 
fil dirijat către exterior este unit prin legături electrovalente. 
Lipidele neutre, triglieeridele gi 8iéridele sînt mascate în interi- 
opul miceliilor. Colesterolul ocupă un loc intermediar în această 
structură, el intervine în legăturile intermoleculare. Chilomicro- 
nii, deversaţi în circulația sanguină pe cale limfatică, au o dura- 
tă de viaţă scurtă, Rpurejis lor se face la nivelul ficatului, i 
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gutui adipoo, mugchi gi plámini. Sub acţiunea lipoprotein-lipazei 

zau factorul clarifient, enzimă normal situată pe pereţii capilare- 
lor gi activati de heparină, are loc hidroliza trigliceridelor din 
structura chilomicronilor iar acizii graşi eliberaţi sînt fixati pe 


l gerum albunine e 


Piscare constituient al lipoproteinelor posedÁ propria sa se~ 
miviaţă, legată de rolul său fiziologic gi de matabolismul său. Ea 
este de câteva ore pentru trigliceride, de trei zile pentru fosfoli- 
pide, de o săptămînă sau mai puţin pentru colesterol. Seniviaţa păr- 


' ii proteice este în mod egal variabilă, de cîteva ore pentru prote- 


inele pre-beta -lipoproteice şi de două săptănîni pentru proteinele 
alta-lipoproteice, 

Relu) lipidelor ín organism, 

Lipidele îndeplinesc ín organism un triplu rol: plastic, calo- 
ric gi fizico-chimice 

Rolul plastic. Grăsimile $n organien se uiis eub formÁ de 
grăsime de rezervă, de constituţie gi de circulaţie, Grăsimea de re- 
zervă, se află în special sub formă de panicul adipos, cub piele, 
mezenter, epiplon, etc. -& îndeplineşte un rol mecanic, apărînd or- 
geniemul înpotriva gocurilor gi eusţinînă diferite organe şi un rcl 
fizic, fiind un factor principal pentru menţinerea conetentă a tem- 
peraturii corpului, Grăsimea de rezervă variază cu alimentaţia. In 
inaniţie, aceasta se mobilizează pentru întreţinerea orgenismului 

Grăsimea de constituţie se află în ţesuturi sub formă de li- 
poproteine numite censpse. Ele se găsesc în proporţii fixe la ani- 
malele din aceiaşi specie. In timpul înaniţiei, grăsimea de consti- 
tugie nu variază în cantitate, 

Qriisimea de circulaţie este formată din grăsimile neutre gi 
lipoizi. Ea constituie lipemia. Lipidele din sînge variază foarte 
puţin la indivizii din aceiaşi specie, constituind constanta lipemi- 
că, Lipemia variază în timpul absorbției intestinale dar coeficien- 
tul lipemic, adică raportul dintre lipoide gi acizi graşi rămîne 
neschimbat. 

Rolul calorific. Lipdele reprezintă materialul principal ca- 
lorific. Un gram de grăsime eliberează 9 calorii,La copil nevoile 
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calorice sînt acoperite de lipide în proporţie de 52 %, pe cână la 
"adult numai în proporţie de 20 %. Numai aga copilul face faţă mari- 


lor pierderi de căldură, datorită suprafeţei corporale mai mari de- 
cît a adultului, suprafaţă socotită în raport cu greutatea corpora- 
1%e | 

Rol fizico-chimig.. Lipidele, ca substanţe tensioactive se in- 
grămădesc la nivelul suprafeţelor, în special la periferia celule- 
lors Acizii graşi gi colesterolul, luaţi separat sînt insolubili în 
apă, în schimb amestecul de colesterol gi acizi graşi, se lasă pä- 
trus ðe apă. Permeabilitatea celulei pentru apă, se datoregte faptu- 
lui că membrana celulară este formată din acest amestec. Astfel, cu 
cît coeficientul lipocitic va fi mai mare, cu atig conținutul în 
apă a unui țesut va fi gi el mai mare. 

Catabolismul acizilor graşiç 
Activarea Bcizilor gragi, 

Acizii graşi, pentru a putea suferi procesul degradării, tre- 
buie să fie activaţi prin cuplare cu HS.CoA. Combinarea are loc prin 
interacţiunea dintre gruparea sulfhidrilich a HS.CoA şi gruparea 
carboxilică a acidului gras, ducînd la formarea unui tioester sau 
a unui acil-CoA. Enzima activatoare a acizilor graşi este o tioki- 
nazÉ (acil-Coa-sintetază) care necesită prezenţa de ATP ce se des- 
compune în aciá adenilic gi pirofosfat. Este deci o reacție endergo~ 
nică, Degradarea este posibilă numai pe acest substrat nou format, 
care poseâă o legătură. tioester bogată în energie. `. 

Intr-o primă etapă, are loc reacţia dintre un acid gras gi no- 


jecula ĉe ATP cu formarea unui acil-adenozin-monofostat şi elibera- 


rea de pirofosfet, pentru ca în etapa următoare, radicalul acil să 
fie transferat de pe acidul adenilic pe coenzima à, cu eliberarea 
moleculei de AMP, 
Enzima care catalizează această reacţie, a fost izolată gi pu- 
rificată, încît ea 8-a dovedit a fi omogenă la ultracentrifugare. 
Acil-CoA-sintetazele ATP üependente se împart în trei grupe, speci- 


fice pentru acizii graşi cu catenă scurtă (C, ) medie (0,707 gi 
ofosfastul eliberat, sub Îi tunel unei pirofosfa- 


taze, se transformă în fosfat anorganic, cu eliberare de energie,» 
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R-CH,-CH,-COOH 
Pe P Energie- 
R-CH,-CH, -00 ^» AMP 
Aci1-adenosin-aonofosfat 
35.004 MIA 
RON CEOs. tah : js 


! Acil-CoA 
. . Procesul de activare a acizilor gragi, are 10e în citéplasmá, 
Pentru că oxidarea are loc în mitoconării, trebuie ca aceştia să 
străbată membrana mitoconárielá, Intrucft, membrana mitocondrială 
nu este permeabilă pentru acil-CoA, are loc formarea unui ester cu 
cafnitina ( acil-carnitina ) cu eliberarea de ES.CoÀ, sub acţiunea 
carnitin-CoA-aciltransferazei care păstrează legătura macroergică, 
După ce  acil-carnitina a străbătut membrana mitocondrisl&à, 
gre loc eliberarea carnitinei gi refacerea Aigesterglu pe seama 
HS.CoA formatü la acest nivel. i 


B-(CH,) -COOH CH,-COOH R-(CH,),-CO "7 SCoA 
RS.CoA Loa Ma 
sd i Cernitina 
piod m T cH -COOH 
; | e CH-CR.-R-(CH.) 3 
R-(CH,) „CO S.CoA j 20 HS.CoA 
.Acil-CoÀ TU d ~ (CE,),-R 
.Acilecarnitina | 
i Citoplasaă | Membrana mitocondrial Mitocondrie 
Reactie globală este următoarea: 
^ Qarnitink  — Acil-CoA | Carnitină 
HS.CoA - Acil | HS.C0A 


Carnitină 
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Catabolismul acizilor graşi saturaţi_-_beta oxidarea lui. 
.Knoop. / 
Beta oxidarea lui Knoop, reprezintă procesul de oxidare suc- le 


cesivă ce are loc la nivelul carbonului beta a acizilor gragi satu- 
' regi gi care duce la ruperea din lanţ a cite doi atomi de carbon 
sub formá de acetat activ, 

Acizii gragi saturati sînt îm general compugi cu un numár pe- 
reche de atomi de carbon, Diferenţa acestora faţă de cei cu număr 
impar de atomi de carbon, constá in pozifia grupelor terminale -CH, 
gi -COOH. Deoarece lanţul carbonilat al acizilor graşi se mde, 
sub formă de zig-zag, grupările terminale sînt de aceiagi parte la 
acizii graşi cu număr nepereche de atomi de carbon gi de părţi opu- ` 

_se la cei cu număr pereche de atomi de carbon. Diferenţa de oxiásre 
a acestor două categorii 9e acizi MS se Paire tocmai acestei 
structuri, E EL t = pă 

Enzimele . care. i páriidipa la fütregii proces el oxidării îşi 
au sediul în nitcondriile celulare. Etapele procesului oxidării a- 

'eizilor graşi sînt următoarele: | 2 | 

Dehidrogenares acidului grae activate Reacţia dt dpi iata 
re este catalizată de o flavoproteină denumită acil-dehidrogenază. ' 
Acceptorul de hidrogen în acest caz este FAD-ul care preia cîte un 
hiârogen din poziţia alfa şi beta a acidului gras activat. Substra- 
tul nou format este o beta trenedehidroacil-CoA. Reacţia este cata- 

„ lizetá de o enzimă care transportă hidrogenul acidului gras, cedtn- 
Qu-1 ulterior, secvenţelor lanţului respirator, prin intermediul 
unei alte flavoproteine, denumitá flavoproteina de transfer a elec- 
tronilor ( ETFP ) sintetizindu-se astfel două molecule de ATP. Cel 
mai bine este dehidrogenat butiril-CoA.care dB crotonil-CoA. ! 

Natura flavinică a fermentului a fost dovedită spectrofotome- 
tric. In mitocondriile ficatului s-a dovedit a fi prezente două de- 

hiârogenaze. Una catalizeadă dehidrogenarea butiril-CoA şi conţine 

-- fu, cealaltă, cu specificitate mai largă, conţine Fe gi acţionează 

| asupra compugilor cu peste şapte atomi de carbon, 
Reacţia de dehidrogenare este următoarea: . | 
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C 


FADH, 
R-CH,-CH-C -CO" S.Coâ 
Dehidroacil-CoA 
Hiâratarea_acidului gras_nesaturat_activat_, Substratul, prin 


fizarea unei molecule de apă, care saturează dubla legătură, creinó 


o funcţie de alcool secundar la carbonul beta, se transformă într- | 


un beta hiároxi-scil-CoA, optic activă şi care aparţine seriei L, 


. Reacţia este catalizatá de o enzimă numită hiâraza acidului gras ne 


saturat, enbilhidrază sau enoil-CoA-hidrază; crotonazá în cazul hi- 
aratării acidului butiric, Reacţia reversibilă este următoarea: 
R-CH„-CH=CH-COr+ S.CoA 


` H40 


R-CH,-CHOH-CH, -CO^7 SeCoA 
, Dehiârogenarea beta hidroxiacidului. Beta hidroxi-acil-CoA, pi» 
erde doi hidrogeni gi se transformă în ceto-acil-Coâ, Ecuația este 
următoarea: | à 
: B-CH„-CHOH-CH„-CO~ S.CoA 
fi ' NAD 
H3 
R-CH,-C0-CH -CON S.CoA 
« Ceto-acil-CoA 
Reacţia este catalizată de o beta hidroxi-acil-dehidrogenazB 

care necesitÉ prezenţe NAD-ului ca acceptor de hidrogen. Enzima 
este dependentă de NAD gi catalizează oxidarea L-hidroxiacizilor. 
NADH,-ul format va ceda hidrogenii secvenţelor lanţului respirator 
“cu formarea a 3 molecule de ATP. 
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" Scindarea beta cetoacidului activat, In prezenţa unei noi mo- 
lecule de HS.CoA, substratul este scindat la nivelul legăturii din- 
tre carbonul alfa gi beta cu formarea unui nou acid gras activat, 

cu doi atomi de cârbon mai puţin decît acidul gras. activat ini-— 
fiel gi a unei molecule de acetil-CoA. in această reacţie se asis- 
tă la un proces de clivare tioliticá sau tioclastică, Enzima ráspun- 


zătoare de această reacţie nehidroliticá este o beta cetotiolază sau 


acetil-CoA-acil-transferszá, 


Acestei enzime îi aparţine un rol biologic. Prin analogie cu 
fosforilaza şi hidrolaza, care catalizează reacţia de scindare a 
moleculei de acid fosforic sau de apă, tiolaza scindeazá beta ceto- 
acidul pe calea încorporării unei noi molecule de HS,CoA, 

Din compusul cere conţine C, se formează deci comnpusul cu 


C gi se desprinde acetil-CoA. InsemnÉtatea deosebită a tiolazei 


n-2 


"constă în aceea că reacţia catalizată de ea este reversibilă gi în 


modul acesta ea este reîntilnită în procesul de biosinteză, Reacţia 
este următoare: 
R-CQ, -CH.,-CO^v SCoA 
HS.CoA 


CH,-CO- S.CoÀ 
R-CH,-CO^» S. C04 
Acil-CoA (Cn-2) 
In țesutul: animal a fost găsită ò tiolază specifică numai fa~ 
tă de acetoacetil-CoA gi o alta specifică faţă de derivajii acizi- 
lor graşi cu lanţul atomilor de carbon lung, Pentru reacţie, opti- 
mum de pH este de 8,1. Condensarea, adică reacţia reversibilă, este. 
catelizstá de o tiolază la un pH=9. Marea sensibilitate faţă de in- 
hibitorii grupelor SH a acestor enzime pledează pentru participarea 
acestor grupări în procesul catalitic, 
Acetl-CoA formată poate intra în ciclul acizilor di-gi tricar- 
boxilici, i | 
Orice acid gras activat cu uh număr par de atomi de carbon, 

suferă sub influienfa enzimelor procesului de degradare oxidativă, 
pierderea a cîte doi atomi de carbon sub formá de acetil-CoA, com-^ 
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pusul rămas fiind un acil-CoA cu doi atomi de carbon mai pujin, àe- 
cît cel iniţial, oxidare care se repetă pînă se ajunge la acidul bu- 
tiric activat, Sub acţiunea aceluiaşi echipament enzimatic, acidul 
butiric se transformă în final în două molecule de acetil-CoA, în 
cazul cînă reacţia decurge normal. — 
l "Astfel un acid gras cu 14 atomi de därbon, suferă şase etape 
de oxidare cu formarea a şapte molecule de acetil-CoA în final. 

Dacă un acid gras cu număr impar de atomi de carbon, suferă 
procesul beta oxidării, se obţine în final o moleculă de propionil- 
CoA, care va fi transformat în succinil-CoA, printr-un mecanism de 
fixare a CO. ! 

. Propionil-CoA eub influienţa propionil-Gol-esftoxilézei, care 
necesitá prezenja de CO, gi ATP, formează metil-malonil-CoA, pentru 
ca ulterior sub acţiunea metil-malonil-CoA-racemazei gi metil-malo- 
. nil-CoA-mutazei, să aibă loc o racemizare gi rearanjare intermolecu- 
dară cu formare àe 8uccinil-CoA, substrat din ciclul lui Krebs. 


Hz CH, COOH ` -  QooE 
ça, Carboxilază CH-COOH Racenază GH-CH, Mutazá CE, 
CO--S.CoA 77 <. CO-S.CoA _COn S. CoA CH, 
co; — „. (a) E (b ooo „CO S. CoA 
Propionil-CoA F Metil-malonil-CoA Succinil-CoA 


Acetil-CoA care se formează după fiecare beta oxidare, este 
degradată prin ciclul lui Krebs, pînă 1a Co, gi H, O cu formare de 
ATP, deoarece gi etapele acestui ciclu se denăgoară în mitoconârii, 

- Procesul beta oxidării, este cel mai activ în ficat, țesutul 
adipos, inimă şi rinichi gi mai puţin activ în diafraen, muşchi, 


a 


creier şi plămîni e 
Helixul lui Lynen 


Lynen a propus de a se reprezenta schematic procesul beta oxi- 
dárii printr-un helix, care a primit denumirea de helixul lui Lynen. 
Fiecare spirală reprezintă ansamblul a patru reacţii care duce la 


formarea unei molecule de acetil-CoA gi a pierderii a patru hidroge- 


ni. | 
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Bi ul energetic al beta oxiaiei(]/ V 


Pentru fiecare acetil-CoA, formată într-o etapă a beta oxidării, 
se eliberează o moleculă de FADH, gi o moleculă de NADH,, care prir 
“oxidare în lanţul respirator, duc la formarea de două respeetiv trei 
molecule de ATP, deci în total cinci molecule de ATP, 

Acetil-CoA formată, este oxidată complet în ciclul lui Krebs 


prin cele două etape de decarborxilare gi patru etape de dehidrogens- 


re, dehidrogenări care ştim că sînt în relaţie cu secvențele lanţu- | 


lu: respirator prin intermediul NAD-ului gi FAD-ului, Rezultă deci 

, 11 molecule de ATP la care se adaugă o moleculă de ATP formată prin 
pasajul euccinil-CoA în acid succinic, deci un total de 12 mol. de 

ATP. | | 

Oxi darea scapati, a acetatului uv Lou 11 rol. de 

ATP, iar a unui acid grae superior cu 14 atomi de carbon, pune în 

libertate 1z17=119 mol. de ATP. 

Datorită faptului că ee consumă o moleculă de. ATP la începu- 
tul reacției de aprindere sau de activare, rezultă că rămîn 118 mol. 
de ATP. Energia liberă, conținută în celo 118 mol. de ATP este de 
ordinul 118x7500-861400 calorii, 
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Omega oxidarea lui Verkade 

Acizii graşi cu un număr impar de atomi de carbon, sînt în ge^ 
neral trensformaji în acizi dicarboxilici printr-un proces àe oxiáá- 
re la nivelul ultimului carbon (capătul hidrofob) notat cu omega(«w ) 

Pentru ca mecanismul omega oxidării să poată avea loc, este necesar 

ca gruparea metil (-CH,) din poziţia omega a acidului gras sp fie 
transformată într-o funcţie carboxil (-COOH),. Acest proces are loc 
numai în microzomii ficatului gi rinichiului prin oxidarea succesi- 
“vă a metilului terminal cu transformarea lui în alcool primar, alde- 
hidá şi grupare carboxil, sub acţiunea unui sistem enzimatice oxige- 
nazic, care va duce în final la un acid dicarboxilic sau dioic., 

După formarea acidului dicarboxilic, are loc reacţia de acti- 
vare la ambele capete, transportul prin membrana mitocondrialÉ şi 
" catabolizarea prin beta oxidare la nivel mitocondrial. Prin acest 
dáublu proces al beta oxidării, catabolismul acidului gras are loc 
cu o viteză mai mare. | i | | 

Omega oxidarea poate avea loc gi la un acid gras cu un număr 
péreche de atomi de carbon. Procesul acesta de oxidare- se produce 
la acizii gragi cu 8-12 atomi de carbon. In general se oxidează pe 
această cale 5 % din totalul acizilor gragi superiori din organism. 
Administrarea de acizi graşi cu un număr impar de atomi de 
carbon, duce prin procesul omega oxidării la acidoză dioică sau di- 
aceturie. Acest mecanism reprezintă de fapt un proces secundar în 


organism. 


Catabolismul acizilor graşi nesaturati, 


Acizii graşi nesaturaţi din organism, sînt catabolizaţi tot 
prin beta oxiaare, care se opreşte în momentul cînd se ajunge la un 
acil-CoA nesaturat, cu dubla legătură între C3-04 gi nu între C-C, 
aga cum apare normal în cursul beta oxidării. In plus, dubla legă- 
tură de la C.-C, a acizilor graşi nesaturaji se află în configura- 
ţia geometrică cis, în timp ce dubla legătură de la C 76s ce apare 
$n cursul beta oxidării este în trans. 

Organismul dispune însă de o enzimă suplimentară - izomeraza- 


care mută duble legătură de la Gs-C, la C,-C,, realizină un interme- 


/ 


aiar normal al beta oxidării - dehidroacil-CoA - necesar continuá- 


nm) 
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După un număr de beta oxidări succesive se ajunge la o nouă i e 
ăublă legătură care deşi este la CoCa, este de data aceasta în con- 
fi guraţie geometrică cis. Pentru corectare, intervine o nouă enzimă 
enoilhiâraza care duce la formarea unui stereoizomer D-beta hidroxi- 
acil-CoA şi nu L- cum se formează normal în procesul beta oxidării, 
Este necesar deci intervenţia unei epimeraze care catalizează epi- 
merizarea carbonului 3, cu formarea stereoizomerului L, intermediar. 

R 82 2179 | CO~ SCoA 


3 20 A9-10ci8 f : Sua P id 
rans CH,-CO ~ SCoA pv n 


R | CO v SCoA 


A cis 
izomerazá 
R i EA N d | 
NL NANE 
ON 00 cu SCoA 
AX? trans 
TIP ba 2 USE SCoA 
HH 
AN eos P ctia: R-CH,-0= -C-CO- SCoA 
A? cis à e cis-enoil-CoA i 
ERI A H Aso 
cot carea ~ SCoA 
| A D-3-hidroziacia CoA 
i 
sita 2a. bn cu SCoA 


L-5-hidroxiac il CoA 


em | 
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' Metabolismul acizilor graşi eromatici « 
Acizii graşi aromatici a căror catenă laterală este formată 
dintr-un număr par de atomi de carbon, duc prin procesul beta oxidă- 
rii catenei laterale la acidul fenilacetic, care unindu-se cu glico- 


colul, formează acidul fenaceturic ce se elimină prin urină. - 
C gH5- CH,-COCH * H4N-CH,-COOH — P CgH5 -CH,-CO-NH-CH,,-COOH 
Ac. fenilacetic Glicocol . 7. " Ac. fenaceturic, 
Acizii graşi aromatici cu catena laterală formată dintr-un o 


număr impar de atomi de carbon, duc în urma beta oxidării catenei 
laterale la acidul benzoic. Acesta prin unire cu glicocolul formea- 
ză acidul hipuric, care este eliminat prin urină, Unirea cu glicoco- 
lul are loc la nivelul ficatului gi rinichiului. 
^; Cg H5-CO08 + HAN-CH,,-COOH — CgHg-CO-NH-CH,-COOH 
Ac. benzoic  Glicocolul Ac. hipuric.. 
| | Anabolismul acizilor graşi 
Reversibilitatea procesului beta oxidării, 


Beta oxidarea este o reacţie care poate fi reversibilă, He- 
lixul anabolic cuprinde aceleaşi etape ca gi în procesul beta oxi- 
dürii, cu deosebirea că etapa reductivă de trecere de la dehidro- 
acilsCoA la acil-CoA, necesită o enzimá mai activă, care are ca do- 
nator de hidrogen NADFH,-ul. Ciclul de sinteză al acizilor. graşi are 
loc numai în cazul alungirii unui acid grae preformat. Enzima care - 
condensează ac il-CoA cu acetil-CoA, are årept coenzimá piridoxal- 
5-fosfetul. Această cale de biosintezá reductivă are loc în mitocon- 
rii, de aceea este numită gi sistemul mitocondrial de biosintezÁ. 

Calea malonil-CoA, de sinteză a acizilor graşi, 

Biosinteza acizilor gragi superiori, cu punct de plecare ace- 
tatul activ, reprezintă un proces complex, a cărui caracteristici 
pot fi astfel echematizate: 

~ Condenssrea fragnentului Ca adică a acetatului activ, care 
serveşte ca piatră de construcţie a moleculei de acid gras, implică s 
trecerea printr-o componentă cheie gi anume salonil-Goh, fn prezen- 
ta de CO3, biotină dr... oenzimă, ioni de Mn * gi ATP. 
- Participarea NADPH,-.ului în cadul unor reacţii mai — i 
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xe de peducere a cetoacidului format, | 
- Toate aceste reacţii au loc în microzomi, cu participarea- 
în procesul de bioginteză a unui sistem de multenzime, care unegte 3s 
diferite etape perfect distincte si a cărui centru este ACP-ul (acil. e 
carier-protein ). 
Calea malonil-CoA de biosinteză a acizilor gregi poate fi edt. 
poco fe prezentată: : 
| Oarboxilarea acetil-Coa 1n malonilOgA. in prezenta de CO, a acz 
tivat. Această reacție se petrece sub acțiunea unei enzime de carbo- 
xilare care are drept coenzimá biotina gi ca. donator ãe paria mo- 
lecula de ATP, Reactia se petrece fn presenta ionilor de Mn** 
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CH,-CO N SCoA i s A 

- acută activ m y E | 

7:0O0C —Biotinenzima AMP + PoP 

| —€—À 
Biotinenzimk ATP . á 
HOOC-CH,-CO 'V S.CoA 

; Melonil-CoA 

Transferul malonil-CoA gi. săbii activ pe ACP, cu conden- 
sarea subetratelor gi formarea de nacetil-malonil-ACP,. O transacilază 


transferă aceste substrate pe o heteroproteină, a cărei grupare pro- 

stetică conţine o grupare tiol, de care se leagă toţi intermediarii 

procesului de biosintezá gi care a primit denumirea de HS.ACP,.(Acil- 

. cariet-protein). Gruparea prostetică este fosfopanteteina, legată 
covalent prin intermediul unui rest de seriná şi care conţine o a 
doua grupare -SH. 

Iniţial, acetatul activ, în prezenţa HS,ACP gi sub acţiunea 
acetiltransferazei, eliberează HS.CoA, formînd acetil-S-ACP. In a- 7 
celaşi timp, sub acţiunea malonilaciltraneferazei, radicalul acetil 
este deplaeat către 'cea de a doua funcţie -SH din structura ACP-ului 
şi „anume a serinei, locul radicalului acil, fiind lust de radicalul 
malonil, Prin acest proces, cei doi radicali sînt iaca i tioesteric ARE. 

, ~ de acelagá$ complex enzimatic -transacilaza-. 
CondenBarea celor doi radicali, are loc prin eliminarea de 002 


| acetoacetil-ACP rezultat, fiind legat numai de gruparea HS a pantete- 
Înei, 


(9 


«* 


x ; ` | 
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CH, -00^» S. 00A 


HS. ACP SH 
| 35.007 NA 
CH,-CO S, ACP SH | : n 
Acetil-ACP : | - WM. e 
; 11000-CH2-00rv S.CoA 
a^ 
HSeCoA 

HOOC-CH,-C0 ~ S. ACP ,S-CO-CH, à. A 

Acetilmslonil-ACP 
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Acetoacetil -ACP 
Acest proces necesită NADPH, 


ic, cu implicaţii în procesele 
ţiunea unei beta ceto- 


-— — -— amw — am č e 


«sintetizat la nivelul guntului pentoz 
| àe biosinteză peductivá gi care are loc sub ac 
'peductazá, cu formarea de beta hiáüroxibutiril-ACP 
; CH, -CO-CH,-CO 7^ ACP i 
NADPH, 
NADP 
l GH,-CHOH-CH,-QOc ACP - 
Beta hidroxibutiril-ACP 
tinuare procesul reprezint 


In con š etapele inverse ale beta 
oxidării. | 
Pentru sinteza acidului palmitic d 


cule de malonil-CoA, un mol 
e de NADPH5, CU formar 


t molecule de HS.CoÀ 


in malonil-CoA, sînt necesa- 

de acetil-CoÀ pentru reac* "m 
ea de acid palnie t 
şi şase molecule n 3 


| me şapte moie 
(ia de amorsare şi 14 molecul 
tic, şapte molecule de CO2, OP 


de apăe 
Locul de formare a acizi rînă ficatul. 
In afară de aceata, mucoasa intestinală, 
âa memerÉ, poseăă capacitatea de a sintetiza acizi gragi. 
Intensitatea formării acizilor graşi este influenţată de hor- 


monul somatotrop, ACTH-ul, cortizonul gi adrenalina. 


lor graşi este în primul 
plămînii, rinichii gi glen" + Y 


- 
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Multenzimcomplexul 
Multenzimcomplexul, reprezintă acel sistem enzimetic, cu gre- 
utate moleculară mare gi care întrunegte toate acţiunile enzimatice 
3 ‘implicate în procesul de biosinteză al acizilor gragi. l ài 
j Biosinteza acizilor gragi nesat i 
Organismul ùman are nevoie gi de acizi gragi nesaturati,ca: 
ac, oleic, ac. linoleic, ac. linolenic gi ac. arahidonic, Dintre 
aceştia, organismul este capabil să sintetizeze numai acizi graşi 
nesaturaţi care prezintă numai o singură dublă legătură între C -Co 
Ceilalţi acizi gragí nepaturali, care prezintă 2-5 legături duble; 
jitreluie sá fie adugi prin apot alimentar, formînă grupa acizilor gra- 
şi esenţialie 
| Precursorul acidului oleic, îl represintă acidul stearic, ca- 
re în prezenţa unor desaturaze prezente în ficat gi anume în micro- . 
zoni, printr-o reacţie în doi timpi, asigură formarea unei duble 
legÉturi ín pozijia Co-Co" Astfel într-o primă etapă, are loc c re- 
acjie cuplată în prezența de oxigen molecular gi NADPH,, cu obține- 
rea unui compus hidroxilat, pentru ca în etapa următoare printr-o ` 
dehiäratare să se formeze dubàa legătură dintre C97910* 
CH,-(CH,)g-CH-CH,-(CH,)5-00 ^ SCoA - Ac. stearic 
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EI cae | -(CH 7 SCoÀ La. Bier ie 
CH, (CH3) ;-CH, -CHOH (CH) 4-007 e; hidroxi 


t 


CH,(CH,),-OH.* CH-(0H,),-00^SCoÀ Ae. oleic 


Dintre acizii gragi nesaturaţi, acidul arahidonic poate fi 
sintetizat în organism pe seama acidului oleic, prin adijia a 2 car- 
boni la carbonul omega (6), donatorul de carbon fiind malonil-CoÀ, . 
Desaturarea gi alungirea catenei are loc în prezenţa unui sisten en- 
zimatic microzomal a AC gi rdi rd 
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Biosinteza trigliceridelor 


Tesutul adipos, ficatul, precum gi alte ţesuturi din organism 
au proprietatea de a sintetiza grăsimi neutre din glicerină şi aci- 


zi gragi superiori. Iniţial, prin reducerea aldehidei-5-fosfogliceri- 


ce gi a dihiâroxiacetonifosfatului se formează glicerina care în pre: 
zenţa de ATP şi a glicerokinazei duce la acidul glicerofosforic.Prin 
unirea acestui eubetrat nou creat cu două molecule de acid gras su- 
perior activat, formeazá acidul fosfatidic cu eliberarea de HS,CoAÀ, 

'Simultan, eub acţiunea unei fosfataze, radicalul fosforil este 
îndepărtat şi se formează un diglicerid, intermediar metabolic atît 
pentru sinteza de fosfolipide cit gi pentru sinteza de grăeimi neu- 
tre. Această funcţie liberă este capabilă să se esterifice cu un nou. 
acid gras superior activat, pentru a forma un triglicerid neutru, cu 
eliberarea de HS.CoA. 

Localizarea celulară a sintezei de trigliceride are loc atît 


- $n citoplasmă cft gi în microzoni, 


CH,OH 2 B-O0-vS.CoÀ 2 HS.CoA ÇH,-0-C0-R | -PO,H, 
CHOH a ciat : CH -0-CO-R —-——À 


a r1 l , : 
Ac. glicerofosforic Ac. fosfatidic. 
CR,-0-00-R R-CO- SCoA  HS.CoA CH, -0-CO-R 

— CH -0-CO-R —————— Pe CH -0-COeR 
CH40H ' CH,-0-CO-R 
Diglicerid Triglicerid neutru. ` 


TN Metabolismul fosfatidelore 
Organele bogate în fosfatide sînt: miocardul, efierul gi fica- 


qul. La acestia procesul de biosinteză este foarte activ. Totuşi or 
ganul principal înteresat în procesul de biosinteză este ficatul, De 
exeplu fosfolipidele plasmatice, provin aproape în exclusivitate 
din ficat, Este poate mai corect să spunem că toate celulele prezin- 
tă în grade diferite, capacitatea de a forma în parte eau în totali- 
tate, aceşti compuşi, i 

Rolul fosfatidelor in organism, 

ir organism, fosfatidele îndeplinesc un rol plastic gi unul 
fizico-chimic. : DE 


Scanned with OKEN Scanner 


207 $ 
Rolul plastig este concretizat prin faptul că fosfolipidele: 


ceprezintă consti tuenţii normeli ai protoplasmei gi în special ai 


* 
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membranei celulare. 5 | 
Rolul fiszico-chimig,oe datoregte acizilor gragi nesaturaţi, pe - à 


care îi conţin, Ca urmare fosfolipidele sînt transportori de hidro- 
gen, au o putere mare de hidratare gi pot fixa gi trensporta unii ` 
ioni . De asemeni sînt trensportori de, acizi gragi esenţiali, înpie- 


âicînă starea de hipovitaninoză Fe 


__ Biosinteza le itinei gi cefa l 
Biosinteza acestor fosfatide comportă trei etape principale: 


sinteza acidului foefatidic, respectiv digliceridul, sinteza bazee 
lor azotate fosforilate ( fosfocolină; fosfocolamină ) gi condensa- 
rea camila a cu CDP-colina pense a forma "pre arsi mi 


aaa . 


tina. 
A | Biosinteze Aj edigeridunod , înbracă aceleagi' etape ca gi pentru 


biosinteza grăsimilor neutre, el fiind un intermediar metabolic pen- 


tru ed proce8e, 


na care prin decarboxilare se transformă în colamină iaf în prezent 
de ATP formează fosfocolamina, Colina, necesară sintezei lecitinei 
ie naştere printr-o succesiune de reacţii de transmetilare, nereve 
sibile, care furnizează necesarul de radicali metil. Donatorul de 
radicali metil este metionina activată cu radicalul de acid adenili 
al moleculei de ATP cu care formează adenozil-S-metionin&, Prin cea 

^ rea radicalului metil, Zoeolamina- see traneformü-1n : - "colină 
ier adenozil metionina 4 in | adenogil bomocisteină, 


` CHjOH i co 
COOH s 

Serina .  Colsmina . 

i "S [m Adenosil metionină 


injinigsuy Ries 


d Ts ap 


$3 


Bossocelenisn c EE : 


sf 


i ; à Aüenosil homocistein 
Moe 4 | CH 908 A^ | 


„Colina Lo uil 


« 
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- Condenearea digliceridului cu bazele_azotate_fosforilate, re- 


prezintă ultima treaptă de sinteză. Pentru aceasta o coenzimă nece- 
sară este citidin-trifosfatul (citozin-ribozo-trifosfat). Pe acest 
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nucleotid se fixează de exemplu fosfocolina, gratie acţiunii unei 24. 
trasferaze specifice, conducínd la formarea CDP-colinÁ, cu elibera- 

i l s: Ba aiin 
re de resturi de fosfat ( P~ P ). In prezența unei alte transferaze © 


specifice  fosfocolina se va fixa pe fucţia alcoolică de la carbonul 
trei a digliceridului cu formare de lecitină gi eliberare de CMP, 
Acesta va fi ulterior refăcut de către molecula de ATP în prezenţa 
unei kinaze, iar AMP-ul rămas se va reface pe seama PP eliberat 
din reacţia de formare a CDP-colinăe | 
Serină | 
CO) ATP ADP | 
Colemin& ——— —————————- Fosfocolanină 
Adenozil-S-metioniná 
C Adenozil-homocisteink 


Colina , 
l ATP 
lee i us rox M Diglicerid 
IM pre " TN 
CDP-Colina : l à citina 
Un deficit în CDP-coliná ar duce la formarea în cantităţi mari 
de trigliceride, Acest lucru se întîmplă cînd avem un deficit în co- 
lin, respectiv metioniná. Incărcarea ficatului cu grăsimi neutre 
în detrimentul sintezei de lecitină, se numeşte ficat gras. 
Digliceridele care conţin numai acizi graşi saturați în pozi- 
£i 1-5, nu vor reacţiona cu CDP-colina pentru a forma lecitine şi . 
deci poate reprezenta o altă cauză de formare a ficatului gras. De 
- asemeni un deficit enzkmatic în sinteza de CTP poate fi răspunzător 
de apariţia ficatului grase . i | a iq N 
X Biosinteza efingonielinelor gi cerebrozidelora | | 
Sfingonielinele sînt constituienţi importanţi ai ţesuturilor 
şi în special ai celui nervos, intrînă în constituţia tecilor de ni- 
lină a nervilor; Ele sînt constituite din sfingozină unită cu acizi ; 


/ 


y NP] 
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gragi gi fosfocolină. Etapele de sinteză sînt formate din sinteza 
sfingozinei, formarea de ceramidă şi fixarea de CDP-colinü saa de 
UDP-galactozăe 

Bigeintega sfingonielinei, presupune ca precursor, palmitil- 
CoA care prin reducere în prezenţa de NADPH, să formeze palmital-CoA ET 
/Condenearea cu o bază azotată-colamina- duce la formarea de dihi- | Ó 
drosfingozină, pentru ca prin dehidrogenare in prezenţă de FAD să N 
formeze sfingozina, 

* O altă cale de sinteză a sfingozinei, o reprezintă condensarsa . 
iniţială a palmitil-CoA cu coleuina pentru a forma 3 ceta-dihidro- 
sfingoziná. Prin Senicrogetarg! in prezenţa de FAD se formează 3 ce- 
to sfingoziná care' prin reducere în prezenţa de NADPH, să ducă la 
formarea sfingozinei. 

CH,-(CH,), ,-CO"v SCoA — 

.Palmitil CoA 


„wi 
| P s NADPH, 
CH OH 4 NADP a 


i COOH 
HS ~ CoÀ CO, ida diat CoA 
oon 2 
i CH, -(CH5) 4 ,4-C-CH-CH40H 
| ' 0 NH HS ^ CoA 
5-ceto-dihidrosfingozinA - 
| E (CH) pg, OH 
CH NH 
FAD i . 2 
i n Dihidrosfingozină 
FADH, . 
FAD 


CH, -(CH5)4 5-CH-GH-6-CH-CH,0H. 


` / E 


5- cetosfingozina | | CH,- (CH,) y -CHzCH-CH-CH-CH, OH 
3 NADPH PL H N 
: 2 3 OH NH, 


NADP De Sfingozină 
i /— QH,-(CH,)4 9-CHeCH-CH-CH-CH,0H | 


!  Sfingozin& ; OH NH3 


Li 
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_Forparea de cersmidB,are loc prin esterificare cu un acid gras 
( acidul lignoceric sau nervonic ) activat, care se leegă printr-o 
P 


legătură peptidică de gruparea NH, a sfingozinei. 
Pizarea de_CDP=colină, pe acil-efingozina formată ( ceramidă) 
are loc sub acţiunea unei, transferaze cu formarea sfingomielinei şi 
eliberare de GP. ~ 
Fixeres âe_UDP=aalactoză, pe cer 
cerebrozid, care este singurul lipoid care n" conţine 


Ci, -(CH,) y -OHGE-QR- Dh CHOR pee 


amida preformatá duce la un 
fosfor. 


R-COvS.CoA , 


| Sfingozin HS.CoÀ 
“OH NH-CO-R 
Cerani dă | 
CDP-colinl 
uP 
ca | E a ' 
CH, (Cli) , - CHeCH-QB-CH- Co -O- RO us 
OH NH-CO-R 0-CH,-CH, s -(CH,). 
Sfingomielina 
CR, - (CE,) , 2" CE-CH-CH-(B-OHa07 UDP-galactoz 
| OH < 'UDP 
_ Ceramidă i cH, OH : 
(00 CHE), ?-CH-CH-CH-CB-CH;-0- 
OH NH-CO-R 
6 | 


Cerebrozid 
Metabolism orpilor cetonic 

. In insuficiența de aport glucidic, ca în inanigie sau în dia- 
bet unde glueidele nu sînt metabolizate, pot apărea în urină corpi 
cetonici, reprezentaţi prin acetonă,, acetoacetat gi betahidroxibu- 
tirat. | 2 Tm 
Locul de formare a acestora este ficatul, unde este sediul , 
unui cielu sgtiy meacjional în care acetoacetil-Coi gi acetil-CoÀ 

E / 


x E 
? i 
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duc în anumite condiții la formarea de corpi cetonici, 

Kusculatura gi în special musculatura inimii, pot folosi ca 
- substrat acetoacetatul gi betahidroxibutiratul, Se pare că asistăm 
la o reacţie de dublu schimb între acetoacetat gi Buecinil-CoA, 
Acetoacetatui este astfel activat gi poate fi transformat printr-o 
scinâare tioclastică în acetil-CoA, iar succinatul să fie folosit 
în ciclul lui Krebs, Enzimele care Barsei pe la acest proces de tran 
sfer primesc denumirea de tioforase; 

Rezultă că atunci cínd din anumite motive, acetil-CoA nu 8e 
poate angaja în ciclul lui Krebs, două molecule de acetil-CoA se 
condensează şi formează o moleculă de acetoacetileCoA, Acest compus 
la rînâul lui se uneşte cu o nouă moleculă de acetil-CoA duciná la 
formarea de beta-hidroxi-beta-netil-glutaril CoA,. compus care poa~ 
te fi dirijet fie spre sinteza de corpi cetonici fie spre sinteza 
. àe colesterole 
z In cazul sintezei de corpi cetonici, asistăm la pierderea 
ace.til-CoA cu formare de acetoacetat, Din succesiunea acestor re- 
acţii, organismul reuşeşte să econonisească Fa, (oA necasar e proceauc 


p 


lor āe activare. 
ACe acetilacetic, reprezintă substratul pentru formarea ace- 


tonei gi a ac. beta hidroxibutiric,primul printr-un mecanism de đe- 
carboxilare, al doilea printr-un mecanism de. reducere în prezenţă de 
NADPH. ' ) - 

| Secvența de reacţii este următoarea: 


CHj-00 S Uo ar CE,-00-OH,-00-.S.0o4 - CE, -CO ~ S.Co4 
' CH,-CO^ S.Co& H$.CoA .— Ml S CoA 
a d çH -00 ~S. „CoA 
 Hg0-0-0Hl 
| CH, -000H 
. beta metil beta hidroxi glutaril Coâ 
ADPH2 M qum 
t NADP C 2 
CH, -CHOH-CH.,-COOH CH,-CO-CH, 
Acetona. 


Wem „ae. acetilacetie. 
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Metabolismul colesterolului ^d 

Colesterolvl din organian, rezultă în cea mai mare parte prin 
' procesul de biosinteză - aproximativ 1 g pe zi - în timp ce prin a- 
portul. alimentar; cantitatea nu depăgegte 0,5 g pe zi. Intre coleete- 
rolul sintetizat gi cel absorbit prin mucoasa intestinală, există un 
raport inverse Cu cît aportul exogen va fi mai redus, cu atît sinte- 
„ga endogenü va fi mai mare, pentru ca concentraţia colesterolului în 
' sânge să fie menţinută la o anumită valoare, Colesterolul absorbit 
împreună cu alte lipide este încorporat în lipoproteine cu densitate 
mică gi e esterificat în parte cu acizi graşi cu catenă lungă. Tele 
portul lui este asigurat de fracțiunea beta lipoproteică, 

Sinteza colesterolului, are loc în ficat, corticala suprarena- 
1ă, piele, eortă;la nivelul microzomilor. El este un produe tipic al 
țesutului animal, de aceea se găseşte în toate alimentele de origine 
. animală cum ar fi: creierul, ficatul, gălbenugul de ou sau carne, 

- Intre colesterolul alimentar, cel din plasmă şi ţesuturi există un 
veritabil turnover. Astfel, colesterolul alimentar se echilibrează 
eu cel din plasmă în mai multe zile, iar cel din ţesuturi în mai mul- 


te săptămîni, Colesterolul din plasmă se echilibrează cu cel din fi- 


eat în cftev& ore, iar colesterolul esterificat se echilibrează cu 
cel liber în cîteva zile, Schimbul între colesterolul liber, din . 

| fracyiunile. lipoproteice gi ţesuturi se face destul de repede, spre 
^ deosebire de cel esterificat, care practic nu se schimbă, 

Jn structura colesterolului, întîlnim un fragment din catena 
poli-izopren&di, ceea ce explică analogia dintre sinteza colesterolu- 
lui în regnul enimel gi aceea a sintezei terpenelor gi carotenoizi- 
lor în regnul vegetal. à; 

Procesul de biosinteză comportă mai multe etape principale: 
formarea unui compus cheie a sintezei de colesterol şi corpi cetoni- 
ci, pornind de la acetat - beta hidoxi-beta-metilrglutaril-Co4, -sin- 
teza mevalonatului, formarea unităţilor izoprenoide, considerate e- 
lementele de construcţie a scheletului eterolilor, c condensarea ín de- 
rivaţi poliizoprenici cu formare de scalen gi ciclizarea scalenului. 

Biosinteza HMG-CoA, îmbracă aceleaşi secvenţe de reacţii, ca 
si la sinteza corpilor cetonici, cu deosebirea că prinul se sinteti- 
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zează în microzomi iar al doilea în mitocondrii, existînd deci dcuă 

căi paralele cu sedii diferite, ambele căi avînā ca precursor aceta- 

tul activ. l 

| Biosinteza_mevalonatului, are loc printr-o secvenţă de reduce- 

re în două stadii în prezenţa NADPH,-ului şi a unei enzime HMG-CoA- 

reductaza. Rezultă aldehida mevaldici şi în final acidul mevalonic. 
Formarea_unităţilor izoprenoide, are loc în prezenţa unei en- 


zime fosforilante (mevalonatkinaza) şi a ATP-ului ca donator de radi- 


cal fosforile pin dun mevalonic suferă, graţie acestui echipament enzi- 
matic, trei fosforilări succesive care duc la sinteza de acid trifos- . 


fomevalonic. Acesta prin pierderea de CO, gi a unei molecule de acid 
fosforic, dă naştere la un derivat de izopren, izopentilpirofosfatul. 
Conâensarea ín | lerivati poliizoprenici.Izopentilpirofosfatul 
sub acţiunea unei izomeraze trece în dimetilalilpirofosfat. Două mo- 
lecule de dinetilalilpirofosfat, dau în urma unui proces de conden- 
sare geranilpirofosfatul, compus care în prezenţa unei noi molecule 
de dimetilalilpirofosfat, formează farnezilpirofosfatul. Pentru fie- 
care etapă de condensare se elimină cîte o moleculă de pirofosfat. 
Intr-o etapă următoare tot printr-o reacţie de condensare dar prin 
eliminarea a două molecule de pirofosfat, se formează soalenul. 


— æ —— — w o o o —— 8 —— 


lenului 'se formează un compus care se deosebeşte de structura coles- 
terolului prin prezenţa unor grupe -CH, suplimentare gi a unor duble 
legături diferite ca poziţie sau suplimentare, Compusul rezultat se 
numeşte lanosterol, Printr-o succesiune de etape pierde radicalii 
metil suplimentari şi dă zimosterolul iar prin mutarea dublei legá- 
turi din poziţia 9-10 în poziţia 5-6 se formează desmosterolul, ca- 
re prin eaturarea catenei laterale duce la colesterol. 


CH,-CO--S.CoA  HS,CoA CH,-CHO 
CH, -C-0H 8H, -C-0H 
CR, -COOH NADPH, NADP CH4-COOH NADPH, NADP’ - 
HMG-CoA- HGM-CoA- - 
-Doi reductaza Aldehida ^ reductaza 


_mevalăică 
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| Colesterolul absorbit cît gi cel sintetizat în organism se eli- 
PN mină prin bilă, Cantitatea zilnică eliminată este în jur de 2 E» In 


bilá colesterolul se găseşte sub formă liberă gi în stare solubilă, 
áatorit5 formării acestuia cu acizii biliari a unui complex solubil 
ĉe acizi coleinici. O parte din colesterol este reabsorbit de mucoasa 
intestinală gi prin vena portă ajunge din hou în ficat, formînd ciclu: 
enterohepatic al colesterolului, O altă parte se elimină prin materii- 
d le fecale fie ca atare, fie sub formă de coprosterol şi colestanol, 
Secvența de reacţii prin care are loc transformarea colestero- 
lului în coprosterol este următoarea: colesterol—Pcolestenonă—> 
coprosterol— —2»-colestanol. 
Aceste etape sînt posibile datorită acţiunii enzimatice a flo- 
rei intestinale, Colesterolul suferă un proces de oxidare, formnă 
_colestenona, înainte ca aceasta să ajungă în intestin. In urma unui 
proces de hidrogenare a acestuia din urmă, sub aeţiunea enzimatică a i 
florei microbiene gi transformarea lui în coprosterol sau sub actiu- 
nea unor enzime tisulare se transformă în colestanol. 
Coprosterolul reprezintă un sterol saturat gi neabsorbabil ca 
şi colestanolul şi tocmai datoritá acestei proprietăți poate fi eli- 
= minat prin materiile fecale, 
| | l Biosinteza acizilor biliari, 
Acizii biliari sînt compugi organici, biologic activi, rezulta- 
ți din degradarea colesterolului. Acest proces de transformare- biolo- 
„gică a fost dovedit prin folosirea colesterolului marcat cb deuteriu 
sau cu carbon radioactiv, tU. 
Ficatul reprezintă singurul organ capabil să oxideze aproape 
70-80 % din colesterol şi să-l transforme în acizi biliari. Rolul fi- ` 
catului în metabolismul. colesterolului este dublu, el participiínd atit 
la sinteză cît şi la degradarea lui, echilibru care este realizat de 
integritatea funcţională a hepatocitului, Acizii biliari se eliminá 
 conjugati cu glicocolul sau taurinas l 
Carscteristicile structurale, ale acizilor biligri.Acizii biliari 
prezintă o structură caracterizată prin: 


-inel sterolic saturat 
- catená laterală formată numai din cinci atomi de carbon care 
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prezintă ca funcţie terminală o grupare carboxil. 

| - deosebirea dintre ac. biliari se datoregte prezenţei în ine- 
lul sterolic a unor funcţii hidroxilice suplimentare, în poziţia 
7 gi 12 în afară de hidroxilul din poziţia 5 care există şi la co- 
lesterol. E 

Cei trei acizi biliari sînt următorii: ac. litocolic, ac. de- 

soxicolic gi ac. colic. Secvența de reacţii în formarea acizilor bi- 


liari este următoarea: 


 éublei legături de la Cj-Cg şi introducerea unor grupe hidroxil în 
“inelul sterolic care fac ca prin numărul şi poziţia acestor: hidro- 
xili: să se deosebească ac. biliari între ei 


ces oxiâativ cu formare de CO5, reacţie catalizată de colesteroloxi- 
| dasa,la care se alătură un echipament de cofactori ( ATP,NAD,Mg" ). 
In final compugii prezintă următoarea structură chimică: 


: . OH 
12 E 


pă aa. Pu 


- ác, litocolic | Ac, dezoxicolic Ac. colic 


Funcţiile ac, biliari sînt_următoarele; asigură digestia gi 
absorbţia lipidelor, activează lipaza pancreaticá, stimulează peris- 
taltianul intestinal, intensifică funcţia antitoxică a ficatului şi 
formează complexi coleinici asigurínd transportul ac. graşi prin 
mucoasa intestinal, 

Excreţia acizilor biliari, se face sub formă conjugată cu 


— € -— — —À 


 &licocolul gi taurina., Procesul are loc între funcţia carboxi- 


La 
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lică a acizilor biliari şi funcţia aminică e acizilor aminaţi res- 
pectivi între care se stabilegte o legătură amidică, Procesul âe con- 
jugare se realizează prin următoarea succesiune de reacţii: activa- 
rea acizilor biliari gi conjugarea lor. 

Activarea_acizilor biliari,are loc în prezenţa de HS,CoA şi a 


moleculei de ATP ca donator de energie, cu formare de colil-CoA . . 
ATP AMP + P P 
Ac. colic -COOH » i Colil-Co~S,CoA 
HS.CoA 
Conjugarea_acizilor biliari cu glicocolul sau taurina duce la 
acidul taurocolic sau glicocolice 
Glicocol: 


| Colil-Co ~ S.CoA Ra 74 Ac glicocolic 
.CoÀ j 


Acizii biliari sintetizaţi, sînt eliminaţi prin bilă în intes- 
tin. Aici asistăm la un proces de reabsorbtie prin peretele intesti- 
nel gi prin vena portă ajung la ficat formînd un circuit enterohepa- 
tic. O parte din acizii biliari în proporţie de 10 % sînt excretati 
prin materii fecale sub formă dgradatÁ. 

. Transformarea colesterolului in hormoni steroizi, are loc în 
etape enzimatice catalizate de sisteme specifice. Reacţiile caracte= 
ristice sînt de oxidoreducere şi hidroxilare, implicînă modificări 
atît în catena laterală a colesterolului cît gi a scheletului ste- 
rolic. Ca urmare asistăm la transformarea colesterolului fn pregne- 
nolonă, progesteroná gi în hormoni din grupa hormonilor corticosupra- 
renalieni, | 

Reglarea setati) imi ui acizilor grași 

Reglarea metabolismului acizilor graşi, se referă atit la re- 
glerea calitativă, adică la factorii care permit sinteza unui ames- 
tec dat de acizi graşi într-un ţesut determinat, cît gi la reglarea 
cantitativă a metabolismului lor, legată de patru tipuri de factori: 
celulari, hormonali, nervogi gi stimuli externi ai organismului. 

kecanismul reglării se exercită asupra acizilor graşi cu cate- 
Acizii graşi cu catenă scurtă (4C, 
Acegtia din urmă diferă prin enzine 
prietăţi fisice ca- 


nă lungă ( superioară lui Cj, ). 


C12) scapă tuturor controalelor. 
specifice care asigură metabolienul lor, prin pro 
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racteristice, o absorbţie intestinală care urmează calea venei por- 
te,spre deosebire de'acizii graşi cu catenă superioară lui C4, ca- 
, re urmează calea linfaticá. l 

_Ficatul, reține aproximativ 40 $ din lipidele venei portes 
Cataboliemul la acest nivel se adresează la mai bine de 60 % din 2 ài 
acizii graşi, care merg pînă la stadiul terminal de acetat activ, 
Prin funcţia lipopexică, ficatul fixează grăsinile iar prin cea li- 
poâieretică desface grüsimile în produşi ce sînt ulterior metaboli- 
zaţi. Lipaza reprezintă enzima principală care hidrolizează grási- 
mile. Lipaza din sínge este de origine hepatică. 

Tesutul adipos este de asemeni sediul unei intense activită- 
£i metabolice. Depozitul de grăsime este obiectul unei reînoiri 
continui în acizi graşi, a cărei perioadă de reînoire a fost evalua- 

“tă la opt^zile la goarecii de experienţă, Factorul nutritgional mo- 
difică aceste raporturi, In țesutul adipos sint prezente două en- 
zime, lipoproteinlipaza,activatá de heparină şi lipaza, activată de 

| aârenalină şi ATP. | 

| Factorii lipotropi, ca colina, carnitina, joacă rol metabolic; 
colina ridicínd tournoverul fosfolipidelor ia carnitina participînd 
în procesul dc degradare oxidativă a acizilor graşi cu catenă lun- 
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gi pancreas, influenţează metabolismul lipidic, Astfel, pancreasul, 
intervine prin secreția de insulină care activează lipogeneza, prin 
creşterea nivelului acetatului activ şi a sintezei de NADPH, celu- 
 ler,gi prin secreția de hormon lipocaic care activează formarea de 
fosfolipice la nivel ficatului, micşorează cetonemia la diabetici 


xE 


| > . Sigtemul nervos centra} exercitá un control periferic gi un 

“control central, Parssimpaticul comandă stocajul grásimilor,iar sim- 
paticul lipoliza gi metabolizarea acizilor gragi liberi, Nucleul 
central median gi nucleul latero-median sînt în relaţii directe 
cu centrul apetitului gi al foamei care pot orienta métabolismul 

i lipidice, . "a i . 
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Tulburările metaboliemului lipidic. 


Obezitatea 


Obezitatea se caracterizează prin depünerea patologică regio- 
i nală gi generalizată de grüeimi, greutatea corpului crescînă pînă — 
la valori destul de mari. | e 
Unele forme de obezitate sînt datorită leziunilor hipotalemice 
sau tulburărilor endocrine.. Obezitatea obignuită, aşa numita obezi- 
tate simplă se datoreşte aportului alimentar crescut şi a unei ace 
tivitági musculare reduse. Deseori obezul,deşi poate apărea ca un 
mîncător normal. totugi,el consumi. alimente concentrate. Ca urmarea a 
aportului crescut de alimente, a unui fel de viaţă particulară are 
loc creşterea în greutate a individului. Paralel se constată gi une- 
le tulburări ale metabolismului. lipidice ce se manifestă prin gis 
rea constantelor biochimice legate de acestea. 
| Astfel, apare un paralelism între cregterea în greutate ist con- 
centrajia colesterolului serie cu modificarea raportului beta/alfa 
lipoproteine. Cregterea concentraţiei moleculelor mari Mportetaten ; 
s-ar datora unei insuficiențe hepatice. | 
| Preţul obezității este reprezentat de diabet " ateromatosi. 
HRK fiind în general " nebunia oamenilor eresi” iar obezitatea 
" poarta deschis a diabetului " 
Diabetul. | 
Cauza primară a diabetului o reprezintă Pose a aia care - 
produce în mod direct o dereglare a metabolismului glucidic şi indi- 
rect o perturbare a metabolismului lipidice, Dereglările mai impor- 
tente ale metabolismului lipidice sînt: scăderea lipogenezei, acumu- 
larea de acetil-CoA, hiperlipenia, hipercolesterolemia gi acidoza e 
: . Scăderea lipogenezei, se datoregte unei insuficiențe în utili . 
zarea. glucozei, O consecinţă a acesteia este scăderea concentraţiei 
de NADH, şi NADPH, care se sintetizează în cursul metabolismului t 
glucid, Scăderea sintezei acestora,care joacă rol în procesele de 
degradare a acizilor gragi ca gi în procesul de biosinteză reducti- 4 
, . vl, deplasează echilibrul în spre degradarea acizilor graşi, ceea | 
ce duce la formarea de corpi cetonici, In diabet raportul NADP/NADPB 
şi NAD/NADH este crescut, datorită micgorării concentraţiei formeior 
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reduse. 9 consecință a acestui proces este deci dereglarea procesu- 
lui de lipogeneză, care se manifestă printr-o scădere a sintezei de 
acizi graşi gi în acelaşi timp printr-o cregtere a oxidării acesto- 
ra ca un efect de compensație energetică, 

_Acunularea de_acetil-CoA. 

Acumularea de acetil-CoA se datoregte faptului că ciclul lui 
Krébs nu este funcţional decît în parte gi deci acetatul activ nu 
este ars în totalitate pînă la CO, şi apă. Acumularea de acetat ac- 
tiv duce la o cregtere a sintezei endogene de colesterol gi la apa- 
riţia de corpi cetonici, 

Hiperlipemia, se datoregte mobilizării excesive a grăsimilor 
de depozit, care încearcă,fără să izbutească,ca să suplinească utiti- 
zarea pc visu a pracscerens = 

Apidgrh digbetich, Acumularea de acetat activ determiná creg- 
terea formării de corpi cetonici ( acetoacetat, beta-hidroxibutirat, 
acetoná ) care nu mai pot fi metabolizati în totalitate de către u- 
mele ţesuturi. Ca urmare asistăm la o acumulare a acestora în sînge 
gi apariţia lor în urină constituind cetonenia ji cetonuria, Cetoza 
este deci dependentă de o balanţă echilibrată a acestor două proce- 
' se, Faptul cá,corpii cetonici se elimină sub formă de săruri, deci 
consumă alcalii din organism, imprimă organismului gi o stare de a- 
 cidozh, . | 
= Hiperlipemia esenţială 

Sub termenul de hiperlipemie esenţială se înţelege un eindrom 
caracterizat prin creşterea grăsimilor neutre din eer peste 7 8g $0, 
de etiologie necunoscută., Datorită faptului tă în unele cazuri, hi- 
perlipenia are un caracter familial, afecțiunea a primit denumirea 
de hiperlipemie familial. 

De multe ori ea este pusă în evidenţă ín mod întîmplător, du- 
pá recoltarea sîngelui, «::. Prin separare, serul prezintă aspectul 
lăptos,care se datoreşte till ini rea mari de chilomicroni,. Aceştia 
sînt mult mai mari gi mai bogaţi în colesterol gi fosfolipide decit 
cei normali, 

Acumularea de grăsimi neutre se face în special sub forni ãe 


Ls 


5s 


F, 


Scanned with OKEN Scanner 


221 
 chiloiosedi care din cauza deficitului depurárii plasmatice, inttr- 
zie în ser gi captează o parte din colesterol gi foefolipide, 
Creşterea permanentă, nelegatÉ de vreo altă afecţiune sau de 
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$ E alimentaţie bogată în grăsimi, a lipidelor totale, constituie sem- E i " 
nul major de laborator» Studiul electroforetic al grăsimilor, prin e 
efectuarea unei lipidogreme, prezintă o cregtere a fracțiunii chilo- 

1 micronilor gi o cregtere a beta-lipoproteinelor, B 


Colesterolul seric prezintă valori ridicate, creşterea fiina 
pe seama fracțiunii libere, Fosfolipidele sînt deasemeni crescute, 
raportul colesterol/fosfolipide fiind crescut peste unitate, 

Păcînd proba de încărcare cu grăsimi, se observă o întîrziere 
în apariţia săgeţii hiperlipemice gi o întîrziere în reves la 
valoarea inițială, a grăsimilor totale, 

| Ateroscleroza, : | 

Ateroscleroza reprezintă o boală metabolică degenerativă în 
care tulburările metabolismului lipidic au o importanţă ma joră în 
apariţia gi desvoltarea leziunilor aterosclerotăce, 

Sindromul umoral al aterosclerozei se caracterizează pm 

- modificarea cantitativă a lipidelor totale, 

- dereglarea metabolică a colesterolului, 

~ inverBiunea raportului colesterol/ fosfolipide. 

- concentrafia anormală de macromolecule complexe lipoproteice 

Lipidele totale, sînt crescute attt în stadiul umoral precli- 
nic cît gi în faza funcţională al stadiului clinic al bolii, fiind 

urmată de hipercolesterolemie. 

Hiperlipemia alimentară provocată, arată prezenţa unui virt 
hiperlipemie mai mare şi o hiperlipemie prelungită, fapt ce traduce 

O scădere a toleranţei la lipide, 


Colesterolemia, prezintă valori. destul de apreciabile. Pot 
exista însă gi indivizi în aparenţă sănătogi, cu colesterolemie cres- 
: cută gi invers ateromatogi cu colesterol. în limite normale, 


lipoproteinele, prezintă caracteristic pentru ateroscleroză, 
Creşterea fracțiunii beta, fracțiune bogată în colesterol. Determi- 
narea beta lipoproteinelor, reprezință cel mai fidel gi constant 
test biochimic pentru faza clinic manifeetá a aterosclerozei. 
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Rolul protiðelor ca substrat de bază al substanței vii, face 


ca ele să se ue de în funcţie de natura lor avi total sau e » 


de specie. 
| Structura moleculelor proteice, relaţia între funcţia lor bi- 


-ologicl gi activitate este problema principală a biochimiei contem- 4 
porene. l T se nt | 
. Q clasificare riguroasă a proteinelor este greu de făcut; 
există criterii de împărţire foarte variate, putîndu-se clasifica : 
proteinele dup&á solubilitatea lor, după compoziţia chimică, ete. 

„O clasificare generală a proteinelor se poate face astfel: 

- proteine simple, holoproteine sau proteine propriu sise; 
care prin hiâroliză dau exclusiv acizi eminaţi gi 

- proteide,heteropróteine sau proteine conjugate, care mai 
conţin glucide,lipide sau alte substenţe. 

Proteinele simple conțin aproximativ 50 % C, 79 H, 23 % 05; 
16 $ N, 0-5 % S. Aceste proteine sînt copolimeri linieri Bi et-amina- 
acizilor în care unităţile sînt legate prin legături peptidice. 
 Moleculele care. conțin numai secvenţe scurte de aminoacizi sînt cu- 
noscute sub numele de peptide sau polipeptide. 

Proteinele conjugate sînt formate pe lîngă aminoacizi şi din 
„alţi compugi care conetuie gruparea prostetică. Gruparea prostetică 
poate fi formată din acizi nucleici, oligo sau polizaharide, lipide, 
ioni metalici, ete. Deci proteinele conjugate la rînâul lor vor 
putea fi împărţite în mai multe categorii în funcţie de natura aces- 
tui grup prostetic. i 


f 


ATAI ^ | 


„Sînt substanţe cu. funeţii mixte, caracterizate prin prezenţa z 
grupei. -NH, situată $n general în poziţie alfa faţă de gruparea | 
-COOH 1e majoritatea aminoacizilor naturali. 

In funcţie de poziţia grupării aminice $n moleculă, Tată ĉe, 
gruparea carboxil, aminoacizii sînt de mai multe feluri: o XI E au ete 


223 | 
Unii aminoacizi au în structura lor două sau mai multe gru- 
„pări aminice sau carboxilice, Bau alte pure ca: -0H, -SH pe 1fng£ 
cele două funcţii de bază, ^ 
Aminoacizii se denumesc, conform nomenclaturii raţionale, prin © 
adăugarea prefixului amino la numele acidului, indicfnd totodaţă 
poziţia grupei eminice în moleculă, Pe lîngă această .Genumire, în 


special pentru aminoacizii naturali, ge utilizează în continuare şi 
ăenuniri uzuale. 
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2-0 - COOH .—  '  . . Re ÇH- CH,- COOH 
«&- aminoacid TS A, d-exinopcià | 


Aminoacizii în stare libér& se găsesc. în cantitate foarte. 
. nică. be | (xe tà 

C PE re a aminoacizilor se poate face fn primul rfnd după 
numírul grupărilor funcţionale bazice sau acide, 


sau după forme 
catenei - liniari sau ciclici. ci 


Se oe monoeminomonocarboxilici | 
rimi K monosnino-äiearboziliei © x. 
dianino-monocarboxiliei .. 


Aciclici 4 NN 
și d nitrozieninoaizi s 
nni 
`tioaminoacizi | 
" | . aromati e 
| Ciclici - $93 s. ih 
heterocielici | 
y Se mai pot clasifica în: aninoaciai POE A gore etel 


nismele animale nu-i pot sintetiza (ei fiind procuraţi. prin alimen- | 


iei şi aminoacizi peosenţjali, pa care organismul i sintetizea- 
E 


Ta e tu sate im aie miia. au fost identificați krona AW 
22 aminoacizi, unii din ei fiind acizi aminati esenţiali. | 


d : Li 


.224 


| "" Structura aminoacizilor. 
^" Aminoacizii naturali, cu molecula mai mere de 2 atomi de C, 
avînă fn structură un carbon asimetric, prezintă activitate optică, 
înterrelaţiile în configuraţia aminoacizilor au fost stabili- 
te pe baza comparării;cu configuraţia acidului L-lactic, care la 9 le, 
rîndul său a fost comparat cu L-gliceraldehida,. , 
| In cazul seriilor D gi L a aminoacizilor, semnificaţia este 
oarecum diferită faţă de zaharuri. La aminoacizi, se referă la con- â 
figuraţia atomului de C asimetric vecin cu gruparea -COOH. 
Toţi aminóacizii din proteinele naturale au aceeagi configu- 
raţie absolută la carbonul alfa, care este deobicei notată cu L fn 
seria aminoacizilor, üar care nu se referă la direcția de rotire a 
planului luminii polarizate, 
In moleculele proteice sînt pesan numai  L-aminoacizii 
pentru care sistemele enzimatice posedă specificitate đe substrat, 
pot fi deci asimilați de către organismele superioare; altfel spus 
configurația aminoacizilor are o deosebită semnificaţie biologică, 
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H-C-OH B-C-N8, HO-C-H | HgN-C-H 
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aldehida l ai aldehidai 6 7.00 e 
» D-glicericá D-xlsnin (C < L-glicerich " MH i 


In.cees ce priveşte sensul rotirii plenului luminii polariza- | 
te, s-a constatat experimental că,D-alanina roteşte spre stînga 
(-), iar L-alanina spre dreapta (+). 

. Proprietăţi fizice. | 

Sînt substanţe incolore,cristalizate, se topesc la temperaturi 
ridicate, sînt solubili fn apă gi insolubili în dizolvanţi nepolari, a 
asemăntnâu-se foarte mult cu electrolifii. 
| Au caracter amfoter datorat prezenţei celor două grupări | 
i funcţionale, acidă gi oh Au structura unor amfíoni eau inni a 
i bipolari; | "000 = ades | i 

i Formează Y Us cu men gi cu bazele. In nediu acid se com> 

„portă ca baze, iar în mediu bazic ca acizi: | 


225 — 
H,Ñ-çH-0007 + H' (Hj)  ——— HJN-CH-COOH . + H,O 
1 | R. 


H,R-CH-CO0" + OH (bazh) — ——-  HjN-CH-Q007 + H,O 
| 


La adăugarea în soluţia unui aminiacid, a unei baze sau acid, 
pH-ul soluţiei nu se schimbă apreciabil, proprietate pe care se ba- 
zează utilizarea aminoacizilor ca substanţe tampon. 


Amfionul nu contribuie la transportul curentului, nu migrează 


"în cîmpul electric, fiind atras în mod egal de catod gi anod. 


La cele două reacţii de mai sus, se poate determina constanta 


ae ionizare acidă (K,) gi bazică (K, ). conform legii acţiunii mase- 
lor,unde variaţia concentraţiei apei fiind mică va fi neglijată, 
In legătură cu caracterul amfoter al aminoacizilor o impor-' 
tanţă deosebită o are punctul izoelectric; acesta reprezintă pH-ul 
soluţiei la care aminoacidul este ionizat în mod egal ca acid şi 
ca bază, deci conţine în proporţie egală anioni şi cationi (pH=pi, ) 


La un pH izoelectric (pH) acidul aminat nu migrează; există 


un amestec de formă hedisociată gi formă disociată în egală măsură 
cu grupări acide şi bazice (forma anfoteră) 


; s Perii ion amfoter 
: R-CH-COO. 
jd E ^ 
pep R-CH-COO . 
Do] 
l Mai J Mh 
Pa l diio. 
: .  R-QH-C008 | 
; nedisociat 


Punctul Jedalestnio al aminoacizilor nonoskinomonooshboxiligi 
se află în jurul pH-ului neutru, imediat sub pH 7. Pentru aminoaci- 
zii monoamino-dicarboxilici pH, este în mediu puternic acid, iar 

pentru dianino dicarboxilici pH; ee află fn mediu bazic. 

La pH = pHi solubilitatea minhacisilor este minimä gi bazat 


pe aceasta se poate “determina pH, Ri unui aminoacid, 


id 
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Amínoacizii eromatici absorb lumina la lungimi de undă mici, 
Absorbţia în ultraviolet a aminoacizilor permite dozarea spectrofo- 
tomotricá a proteinelor, | 

| Proprietăţi chimice. ME 
Reacțiile aminoacizilor sînt acelea ele grupelor funcţionale, 
. earboxil, amino gi diverselor altor grupe prezenţe în lanţe 

1.- Reacţii date de gruparea -CO0H. Aminoacizii vor da reacţiile 
caracteristice acestei funcții: vor forma săruri cu hidrozizii alca- 
liní şi cu metale; cu alcoolii vor da reacţii de esterificare, iar . 
prin óecsrboxilare vor forma sminele respective. | 

2.- Reacţiile grupei amino (-NH5). - 

. = Acilmrea grupei aminice duce la pierderea caracterului bazi 
gi aminoacizii acilaţi vor avea tăria acizilor carboxilici obignu- 
iţi, Se obţin derivați N-acileji cu ajutorul clorurilor acide. Ex. 


giicocolul cu clorura de benzoil duce la obţinerea acidului hipuric, . 


acesta reprezentind pentru organism o posibilitate de detox- iere 
a acidului benzoic. Această reacţie are loc ia nivelul ficatului gi 


a rinichiului e 
HO0C-CH,,-NH, * C1—-C0O-C£Ho — 800C-CH,-NH-CO-CHs 
glicocal 00. S86. hipuric | 

-Alchilsrea gninbacizilor conduce la obţinerea de betaine: 

astfel glicoealul poate forma derivatul cuaternar - betaina 

HOOC-CH,-NH, + CHI Tooc -CH -Š (cH) g 
' Agsste betaine la rindul lor sînt donoare de radical metil in 
díferitele reacții metabalicse i 


-Deeminarea cu acid azotos conduce la hidroxiscizi gi degajare - 


de azot: E 
HOOC-CH,-NH, + O«N-OH ————^- HOOC-CH;-OH + Nj + H20 
Această reacţie este cantitativă gi din acest motiv poate fi 

utilizată la dozarea cantitativă a grupelor -NH, din aminoacizi gi 


f 


proteíne, 
genism, sub influența enzimelor se obţin acisi saturați. . 

-Cu aldehidele, aminoacizii rescţioneazii conftuctnă la compuşi 
numiți baze Schiff, acestea fiind intermediari la un mare număr de 


reacţii enzimatice: 5 


prín metode v^7 Slyke. Prin dessminüri.reductive, în or- / 
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| EOO0-QH-NE, + OM, LB ue Lr onc + 12 d dor 


& 
s Pe sosestt soeilo e bemanaă titrarea ea hidrozist alodhui 
y a aminoacizilor (metoda Süerensen ~ formol titreroa), 


- Cu Ginitro-fluorbensenul Gur), eninbncisii formează: eri- - 


vaţi cu spectru ĉe &benrbjie caracteristice, Formerpa acestor com- 
„puşi este utilizată pentru identificarea enincasistlet terminali 
Qin molecula peptideler și proteinelor: x: 


NO -— | i 
PP 
La ud tape = z du 
X oE METE IETT E fers 
M uh Proprietăţi: datorate prezenței osia două grupe . fómotionalo: 
- Aminoacizii formează săruri complexe interne (chelsti) cu 


metelele grele (Cu, Co, En); aceste complexe sint ereu acute, 
stabile şi — specifier 


Caps” ~ 


gëturi peptidice prin eliminsrea internoleculeră de apă! 


E, pce ae aad ——$ — uper 


ceapa à ot -oom Lüge m a iii Loci format na. 
. &i$i aminoacizi conducind la polipeptide, Worberen secete: monat: | 


-DO-BH- stë le besa síntesei proteinelor. ` 


NUR - Formeazü üíocetopiperagink prin jia. între aci „ainosotsi 1 s 
eu foimaren a două depui peptidice gi închiderea unui ciclu: ——— 
YA Ee. BU MET | 
D. - accedi : 
| Gh mx ED "^e 
| | a di 


- Pormeacă hiaentoine — optie active) resetiontà eu | 


`~ 


` - l i 


e3 o æ Por reacționa moleculele ĉe aminoacizi inire. ei forain T | 
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fenilizocienat sau fenilisotiocianat, reacţie care este utilizati 
pentru identificarea aminoacizilor: 


o0H à ` ÇOOH C.H 
O=C=N-C CH R-CH - R50 Ma 
od gig MAH — i LN 
KE, NH-CO-NH-CH, | co co 
FINDS "T | R = H — NH 
fenilhidanto* 
ină 


 &.- Reacţii ale aminoacizilor, proprii radicalului R: 

- Aminoacizii cu grupări -SH în moleculă pot da unele reacţii 
specifice cu Pb. | «d 

Vor da reacţii caracteristice (oxidare, reducere, esterifi- 
care, eterificare) grupelor -OH existente în molecule hidroxianino- 
acizilor; 

l - Nucleul aromat, imprină proprietatea aminoacizilor respect 
tivi de a da reacţii de halogenare, cuplare cu săruri de diasoniu. 
| - Nucleul indolic imprimă caracteristici noi, dînd posibili- 
tatea formării compugilor coloraji, specifici. 2 | 

- Sînt cunoscute o gemă variată de reacţii specifice de culoare 
pentru grupările funcţionale particulare din aminoacizi, Aceste re- 
acţii sînt utilisate în scopul determinărilor calitative gi canti- 
tative a aminoacizilor, In multe cazuri, aceste reacţii pot fi uti- 
lizate pentru aminoacizii combinaţi în peptide sau în proteine, 
Ex. de astfel de reacţii de culoare este: 

Peacţia cu ninhidrină, Aminoacizii formează cu -. ninhidrina 
un complex colorat eliminind NH,, CO, gi o aldehidá,. Reacţia are loc 
într-o primă etapă cu fornare de ninhidrină redusă, care apoi va 
reactions cu o nouă moleculă de ninhidrină gi cu NH,, eliberat în 
prima feză, formînd un complex colorat albastru care are maximum de 


absorbţie la 570 nn.Eliberarea de CO, în această reacţie este earac- 


teristică numai . <sminoacizilor: — 
LER y Coi (A ie 00. ,0H R-CHeNH 
s baco w^ R4 cot N  >-00° `E SNL 

V dn n, EX V 
CO, + B-CHO«- R-CO-COCH + MH; 
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A >, 
1 H HO -— N 
P d an e + NH + "d | - 5 H20 
- Ni HO” MOC- 
* hiârindantină , ninhidrină 
uk € 
AN 
stai „= d p 
z^ g |o N=C( | d Pin A Jp 4c 
compus colorat purpur = compus S sia albastru 


Această reacție este folosită la studiul identificării amino- 
acizilor prin cromatografie. 
Principalii aminoacizi găsiţi în proteine. 
l. Aminoacizii alifaţici monoamino monocarboxilici:- | 
L-Glicocolul sau acidul amínoacetic. Acesta poate fi sintetisat 


CH-CCOH | de organism; nu prezintă activitate op- 
NH, tică, este solubil în MS are gust 
dulce. 


l-Alenina t sau acidul «x -aminopropionic. Este solubil în: apă; 
CH,-CH -COOH se güsegte eub formá de cristale, de cu- 
NH, loare albă. Este sintetizat de organis- 
mul animal prin reacții de transaminare. 
Oxidarea alaninei conduce la sérinÁ, Este printre puţinii aninoa- 
acizi care se întîlnesc în natură gi sub forma de 4- alanină în 
constituţia carnozinei şi a anserinei, 
L-Valina sau acidul. —aminoizovalerianie este indispensabil 


% eH. pentru om; este necesar, în special, 
| " pi pi dec lor mici. 
5 b pentru cregterea aninalelor 
NH, 
^s L-Leucin& sau acidul 4-aminoizocapronic se găsegte în toate pro- 
| CH, teinele; deosebit de bogată în leucină 
cg, CEi-CBla-ȚE- Gooi este globina- leucina cristalizează 


i ARo . repede gi este puțin solubilă în apă., 
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L-Izoleucina chnjinind în moleculă 2 C asimetrici se găseşte sub 
"s Do çn- -— forma a patru izomeri optivi. 
KE, | 
2, Acisi monoamino dicarboxilici: 
]oispartic sau acidul d-aminosuccinic este un component al tu- 
HOOC-CR,-CH-COOH turor proteinelor-; cristalizează, 
| Mia E este puţin solubil în apă. Se gă- 
| segte mai ales sub formă de aspa- 
ragină (amida corespunzătoare acidului aspartic). Pentru organismul 


aninsl reprezintă e sursă âe acid citric fiind un precursor al aces- 
tuia. 


Aciâul L-Glutamic sau acidul d-aainoglutaric: este unul din pro- 
HOOC-CH,-CH,-CH- COOH dusele multor reacţii metabolice, 


constituind totodată gi substratul 
uner enzime, În organismele animale se găsegte liber şi sub formă 
āe glutamină (amida acidului glutamic) . Este indispensabil celulei 
nervoase, Se întîlnegte în natură gi sub forma D-glutaric în special 
în proteinele tumorilor canceroase, 


3, Aminoacizii diamino monocarboxilici: 
L-Lizina este un aminoaciă solubil în apă; indispensabil organis- 
CH, = “CHg-(CH2) 2 -CH- cooH mului animal; stimulează procesele 
KH, ` NH, . de oBificare. 


L-Hiâroxilizina sau acidul diamino- d niaroxi caproic 

Hg -CH5-CH-CH,- CH,- CH-. COOH 
. OH O N | 

L-Arginina sau acidul a amino guanidino-velerienic, În ficat 

l H4li -C -N-CH,-CH,-CH,-CH-COOH este hidrolizats de către arginasă 


N 


KH NE, cu formare de ornitină gi ureB. 
Ornitina nu se găsegte în structura proteinelor- Are rol în 
CH5-0H,-OH 45» 0H- 000 procesele de detoxifiere, 
NE NE, l 


2- 
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Creatina sau acidul N-metil-guanidin acetic se găsegte fn mugehii 
HN - C- N -CH,- CCOH vertebratelor cu rol în contracția 
| XH CH, musculară sub formă fosforilată, le, 
* Se poste trâhsforma în amida internă numită creatinină: 
Ove — NH | 
CH, „C=NH 
Ă 3 


CH, 


4. Aminoacizii cu sulf în moleculă; da" | | 
Sint principalii compuşi reducători în organism, deoarece grupa- 
rea -SH cedează ugor hidrogenul. Be asemeni radicalul -CH, legat s 
prin intermediul sulfului, are o reactivitate mult mai nare, utili- - 
zínüu-se ca agent de metilare, | | P ; | 
I-Cisteina este un aminoacid indispensabil pentru orgenism eu rol ij 


COOH CH, -S-S- CH, important în proeesels 
CH,-SH : COOH COOH ganism,oxidîndu-se la 


cisteină `- . cistină cistină, Datorită acestei 
Es s Ea reacții reversibile, 
sistemul cisteină- cistină participă 1a reacţia de transport âe hi- 
Grogen în cadrul respirației, Cistina se găsegte în scleroproteine- 
Este greu solubilă în.apă,în condiţii deosebite formează calculi 
vezicali şi renali, Cisteina intră în componenţa unui tripeptid 
(glutationul redus), iar cistina în componenţa giutationului oxidat. 

In organiezul animal, prin oxidare şi decarboxilare, cisteina 
conduce la formarea taurinei care se cuplează cu acizii biliari sub 
forne acidului taurocolic, 


oxidare - Co, 
nbi á CH-NH, CH, A 
Cho, CH,-S0,H | SO,H 
^ cisteina l acecisteinie taurina 


L-xetionina cu rol în organismul animal în reacțiile de trans- 
| HO0C-CH -CHo-CH,- S - CH, ^  metilate sub forma metioninei active. 


NE ———, DU. Este cel mai indispensabil aminoacid 
pentru organien mai ales în perioada de cregtere. Are totodată acfi- 


N 


252 
iune protectoare asupra ficatului, 


5.  Hidroxiaminoacizi: f 
L-Serina sau acidul ot -amino-/}-hidroxipropionic, are rol impor- 


Scanned with OKEN Scanner 


HOOC-CH-CH4-OH tant în sinteze cistcinéi, a tripto- e e 
NE, ' fenului; în biosinteza fosfetidelor.. 
L-Treonina, acidul d«-smino-/Hidroxibutiric, pentru organismul 
 BOOC-CH- CH- CR, animal, este un aminoacid esențial 2 
KH, ON deoarece este sintetizat numai în 
è celula vegetală. 


6. Aminoacizi aromatici: 
L-Fenilelsenina sau acidul X -amino- /4-fenilpropionie este un ami- 
HOOC. -CH-CH-CgH5 noaciâ esenţial. Participă la sintez 
NHE, : hormonilor tiroidieni. Se gásegte în 
toate proteinele vegetale gi animale 
Este o eubstenţiă elbă, puţin solubi- 


1ă în apă. 
. L-Tirozina sau acidul cL-amino //-hidroxifeni]l propionic.Este i 
HCOC-CH- CH,-CcH, -OH puţin solubil în apă. Pertru orga- 
NE, niszul animal este important deoare- 


ce poate conduce 1a obținerea adre- 
/nalinei, tiroxinei gi tiraminei. Structura fenolică ceonferă tiro- 
zinei proprietatea de a âa reacţia Millon (reacţie BPRCTETES, de cu- 
loare, cu azotat mercuros gi nerc&ric). 
1, Aminomcizi heterociclici: 
i Triptofsnul, eau indolilalanins, are în structură un nucleu 
inăolic, Este unul din aminoacizii 
CĂI cu rolul cel mai complex în organism , 
Este factor alimentar indispensabil; f 
participă Ye sinteza acidului nicotinic gi deci a vitaminei FP gi a 
'** coenzimelor nucleotidice. Lipsa triptofanului din organism duce la 
tulburări foarte grave. In intestin este transformat în indol, indo- 
xil gi scatol, care apoi la nivelul ficatului prin cuplare, sînt eli- 


minate ca pigmenți urinari indolici. 


L-Prolina sau acidul i rpirqpiaiqgeebori to se gásegte în toate 


222 
HAC — CH, proteinele animale gi vegetale. Prin- 
E.G, p CH-COOH oxidare gi deschiderea ciclului conduce 
2y : la acid gl 
pA | utamic, 
L-Hiâroxiprolina este derivatul hidrozilat al prolinei. Este so-- 
HO-CE — CH, lubilá în apă gi are tendința âe oxidare 
za „E=COCE conâucînă la pirol. ; 
VH 


Aminoacizii esenţiali nu pot fi sintetizaţi de organiez, ei 
fiinà introdugi prin alimentaţie. Din această grupă fac parte: valir 
na, leucina, izoleucina, treonina, metionina, lizina, triptofanul, 


fenilalanina. Lipsa acestora din alimentație determină o serie de 
tulburări foarte grave. 
REPTIDE_ 


Sînt substanţe citata din mai multe molecule de aminoacizi; 
în funcție de numărul acestora împart în: oligopeptide, cu număr mie 
āe aminoacizi gi polipeptide,cu număr mate de aminoacizi. 

In generel,peptidele rezultă din două sau mai multe molecule - 
de aminoacizi, uniţi prin legături peptidice (-CO-NH-). 

" Oligopeptidele se pot împărţă la rîndul lor, după numărul ae 
resturi de amânoacizi puşi în libertate la jenes: înt dipeptide, 
tripeptide, tetrapeptide, etc. 

Denumirea [eptidelor se formează prin adăugarea terninaţiei 
-il la acidul aminat al cărui carboxil intră în reacţie. Pentru a 
cunoaşte mei bine o peptid&, pe lîngă felul şi numărul aminoacizilor 
care pot fi puşi în libertate prin hiâroliză, trebuie să se cunoască 
şi succesiunea acestora în moleculă, deci secvenţa lor, ix 

Le peptidele cu număr mic de aminoacizi în moleculă se pai 


£ntflnesc gi denumiri uzuale, 
| Glícilglicins, dipeptidul obţinut din două molecule âe glico- 


col: ER -CH,, =- CO-NH-CH4-COOH, 

^ polipeptidele sînt lanţuri mari, conginind un — însemnat 
de legături peptidice gi resturi de aminoacizi pînă le 100. 

Peptidele, în special cele cu masă molecu 


bile în apă gi insolubile în 299034 au caracter amfoter; punct de - 


lară mică, sînt solu-. 
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topire ridicat; precipită din soluţiile de electroliți. Feptidele cu 
mai mult de trei aminoacizi în moleculă, dau reacţia biuretului, iar 
: cele cu molecule mai mari dau gi alte reacţii caracteristice protei-  . 
nelor. Prin încălzire cu acizi hidrolizează, trecînă în aminoacizi, d Ó 
Peptidele formate din eminoacisi optic activi, naturali, pot fi hiäro 
lisate cu ajutorul enzimelor proteolitice (peptidaze). 
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Exemple. de reprezentanţi naturali ai peptidelor: è 
1. /-slsnilhistidina sau cernozing este un dipeptid prezent în 
q—-poecqeueoo engins „muşchi, Se formează din 
| = COH  - i histidină şi /2—a21lanin&. 
ARTS i 
2e- Glutgtionul este cel mai important tripeptid, izolat din 
NH- CO- ÇH- NH- CO-CH,-CH, - i ürojdia de bere. Este un 
CH, CR, | CH-NH, constituent - mnpUR al. 
CooH. SH am .. COOH sistemelor biologice,,ab- 


: i solut necesar desvoltării 

gi supravieţuirii. celulei. Rolul său în metabolismul celular este 
multiplu gi complex, dar. reacţia metabolică importantă este cea de 
participare la sistemul celular redox gi de donor de grupări í^giu- 
tamil, Funcţia de sistem redox a glutationului gi trecerea sa rever- 
sibill din forma sülfhidril (-SH) în forma dieulfurică (-S-S-), cu 
participarea glutation reductazei, reprezintă rolul fiziologic de 
bază, Un rol deosebit $1 joacă deci gruparea -SH, căreia se datoresc 
proeesele de oxidare, formare de mercaptide, desulfurare. 


ÇH -CO-NH-CH-CH -5H CH,-CO-NH-CH-CH,- S- 5S "OR EHE GO CEP, 
nI: -ME- Pam 
cH -NH2 t NE e i 2 i H,N-CH 
: COOH | coN | CON 
glutation redus ^ glutation oxidat ( G-S-S-G) v 
(G-SH) | 


Glutationul protejează enzimele tiolice. Menţinerea glutationu? 
lui, ín ţesuturi, în stare redusă este realizată de către glutation 
reäuctazš alături de sistemele NADP rezucătoare. In enitrocitele 


255 
umane există un mecanism de oxidare a - sub eefiunga glutation 
peroxíóazei. 
De asemeni, substanţe cu structură polipeptiăieă sînt unii 
"1 hormoni ca: insulina, glucagonul, vasopresina. 
inteza i ich 


Peptidele se pot sintetiza prin reacţia între o grupă carbo- 
xil activată, a unui aminoacid gi gruparea mminică a altui aminoacid 
— Această sinteză comportă mai multe etape: l 
La In prima etapă are loc blocarea TISA -COCH gi =NH, Care 
= nu sînt angajate în legătura peptidicxX, | 
Deaarece gruparea carboxi] activată, reacţionează şi cu alte 
&rupe aminice, nu numai cele din poziţie æ sau chiar cu grupele a- 
minice a altor aminoacizi, aceste grupări aminice care nu vor fi 


angajate în legătura ccr qum vor fi blocate, fiina astfel excluse 


ain reacţie, 


- Este necesară gi blocarea grupelor carboxil care nu sînt im- 
plicste $n legătura pepticick, Blocarea acestora se realizează prin 
formarea de esteri, 


|  Blocerea grupelor -NE, 8e face cu agenti blocanji de genui 
benzilclorocartonat -formtnd derivatul carbobenzozi + 
CgH5-CH50-CO-C1 + HoN-R — ECI + CeH5-CH-0-C0-NE-R 
Este necesară, în acelaşi t 
teral (R) de AMvüpgi aninoacizi. 
/7 - A doua etapă constă în fórnaren 


imp şi blocarea. fiecărui tang la- 


legăturii Fie PENTR ` 


HS-CE2-CH-C0-C1 + H2N-CH-(CH,) 47H, e na-am dii-tciie- qam 
N -HC1 . 
"2 ird soa pa NH3 dat 
T clorura acidă  lizina uM 
& cisteinei OUTRE 
7 A treia etapă, după formarea TP peptidice, este de eli- 
o minere a agenţilor blocanţi, care variază la fiecare caz în pasta. 
E . Sinteza 


numeroaselor polipeptide este foarte dificilă gi ex- 
ungatiă, Tehnicile clasice se folosesc doar pentru sin- 
elor de genul vasopreesiniü gi ocitocin&, P 
Recent, Merrifield a desvoltat o tehnică automată, numită | 
netoda în „fază solid" de sinteză, care a permis o mare einplifica- 


trem de îndelun 
teza octapeptia 


* 
[| 


OMNEM TTEPPUTSUEUMETER 
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re. Prin acest procedeu, esenţial este realizarea unei legături 
covalente a aminoacidului C-terminal (-COOH) din polipeptid cu o 
rigină insolubilă. Compusul format prin atagarea la răgină va reac- 
ţiona apoi cu un aminoacid activ, pentru formarea unui dipeptiàd 
blocat, fixat pe răgină. După fixarea succesivă de diferiţi acizi 
aninsti, peptidul este separat de răgină. 

Procesul este rapi gi cu un randament excelent al produsului 
final. Sint necesare astfel, aproximativ 3 ore pentru sintetizarea . 
legăturii peptidice, 


| Sint substanţe macromoleculare complexe, esenţiale materiti 
vii. In protide sînt incluse proteiăele care prin hidroli£à elibe- 
rează numai aminoacizi, fiind numite holoproteide sau proteine pro- 
priu zise gi proteidele care prin hiâroliză eliberează pe lîngă 


aminoacizi gi o componentă neproteică, acestea fiind heteroprotei- 


dele sau proteinele conjugate. 


PROTEINS. : 
Toate procesele metabolice, inclusiv —— M energetice 


Be desfăgoară sub un permanent control enzimatic, iată deci un rol 
esenţial al proteinelor. Un ait rol important îl au în transportul 
subetantelor;rol de substaţe ĉe rezervă, contractilă, de protecţie, 
ete. Datorită stării coloidale, proteinele au rol în reglarea tensi- 
unii superficiale, a presiunii osmotice, echilibrului ionic, poten- 
ial electric, Sri reglarea pH-ului datorită proprietăţilor lor de 

a funcţiona ca substanţe tampon. 


Structura proteinelor 


" Macromolecula proteică este formată dintrrun iube mere de 
aminoacizi uniţi prin legături covalente, Legătura peptidică se 
poate realiza între gruparea -COOH & unui aminoacid şi -NH, e altui 
sminoació; mai multe asemenea legături, între mai multi aminoacizi. 
formează lanţurile polipeptidice. 

E ERE LE. 
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Ca urmare a combinării în mai multe moduri a eminoacisiloz, 
apare o mare verietațe de proteine, cars se diferenţiază între ele 
prin modul de organizare, de agezare a leufuriior polipeptidice, 
Organizarea spaţială, la rîndul ei este depenüentá şi de radicalul 
R care conţine grupări -NH4, -COOH, -OH gau -SH, 

Pentru că proteinele au în molecula lor catene de dimensiuni 
pari, cu structuri interne diferite, pot adopta în spaţiu diversa 
orientări, gau pot interacfiona între ele,este necesară clasificarea 
arhitecturii lor moleculare, complexe, în mai multe nivele de orga» 
nizare numite etructuri: primară, secundară, terţiară şi cuaternară, 

- Structura primară se referă la legătura covalentă a lanțului 
| peptiàic şi la secvenţa şi natura resturilor aminoacizilor, | 

Structura secundară se referă la un aranjament regulat care 
se repetă în spațiu, a catenei polipeptidice âs a lungul unei imen- 
siuni. Această structură este evidentă la proteinele fibroase, unde 
cstenele polipeptidice au o conformaţie extinsă sau sub formă api- 
ralată, Aceeagi structură o au catanele polipeptidice a proteinelor 
Elobulsre. : 

Structura tertiark se referă la modul cum 
este curbată sau falâată în cele trei dímensiuni 
structură eonpactá a proteinelor globulare, ; 

Structura cuaternară se referă la modul cum eatenele indivi- 
duele, polípeptidice, a proteinei, cu două eau mai multe catene, se 
află în relaţie între ele, | 

Termenul do conforma 


turile conbirate, secundară, tertiarü si cuaternară a proteinelor. 
Structura primar 8e mai numegte gi ascvenţa aminoacizilor, 
Legătura pepti.dică a fost studiată prin metoda difracției razelor X 


prin erietalcie de peptide sinte- 
tice, constatindu-se valoarea 
distanțelor interatomice intr-o 
catenü gi unghiurile dintre ato- 
Dii componenji ai gecventei res- 
pective (fig.nlituratü). | 


catena polipeptidiel 
9 pentru a forma o 


N turilo do c:inoucld n fdot güeitH 


fie Be utilizează fn general pentru struge 


Perioada de identitate între reso 


Scanned with OKEN Scanner 


228 


de 7,27 È , ier distanţa interatomich C-H (Qin leglütura peptidică) 
este mai mică decît în moi normal, Această logütupi nu este flexi- 
bilă ca legătura simplă, ci este rigidă, avînd esrdeter parţial de 
dublă legătură, încît atomii legăturii peptidice nu se pot roti li- 
ber, In jurul legăturii sinple, ce încadrează legătura peptidică, se 
produc rotații care vor inprims —— conformajii lanjurilof poli- 
peptidice, 

In catena polipeptitică, scheletul este alcătuit din atomi de 
C carbonilici, atomi de N iminici gi atomi de C din poziţia alfa ei 
amino&cidului, formînâ cetenele în zigseg. Legat de rigiditatea le- 
găturii peptidice s-a observat că ea este situată în acelaşi plen, 
iar plenul legăturii peptidice urnătbare este rotit cu un număr de 
grade. Atomii leglíturii peptidice sînt coplanari, iar resturile ami- 
noscizilor Rj R4, Re alternează Ge o parte gi de alte a pranala 
legüturii peptidice: 


I2... | 
p M. pu m € ag | Ac 
o^ d Ba cu^ 
Ra Es 


Determinarea structurii primare poate fi ficută sub ouă as- 
pecte: identificarea calitativă gi estimarea centitativă a resturi- 
lor de mninosgizi presente gi determinarea servenfei. / 

Numărul lengjurilor polipeptidice se stabilegte prin determina- 
rea numárului eminoscizilor N-terminali sau C-terninali, pentru că, 
fiecare catenă are le una dín extrenitti o grupare » ~amino liberă 
ier la cealaltă, o grupare <c-carboxilică liberă, S-a convenit ca 
sminascidul N-terminal sä fie la atinga lanţului, iar cel C-terminal 
le drespta lanţului polipeptidic. 
^.  amánoecisii N-termineli se determină eu ajutorul resctivilor 
specifíci 2,4-üínitrofluorbenszen, fenilisotiocisnat. 

.. Aminoacizii C-terminali see pot determina cu reactivii: hidrazi- 

na, acidul perfornie, mercaptoetanolul, enzime, 

Determinarea secvenjei aminoacizilor, în produgii de degradare 
ae fave prin identificarea naturii aminoacizilor, 
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Structura secundară. Aceasta definegte orientarea epaţielă a 
lanţului polipeptidic, datoritii legăturilor de H dintre erupările 
"co gi NH ce aparţin diferitelor legituri peptidice din aceenagí eg- 
tenä seu din catene separate. Hodm alăturat „exonplul de legüturi 
de He 


AES e a N>- Studiile lui Pauling şi Corey stabilosc erie - 
O E H teriile care steu la baza formírii strusturii 
E secundare: a) atomii legüturii peptidice 
a HE 6 eint coplanari şi aparţin aminoacizilop seri- 
ME TS c - às ei L; b) formarea unui număr maxim de legü- 
R 


turi de H care si asigure o stabilitate nmri- 

; €) atomul de H din legătura de E s8 fio 
cît mai aproape de o linie imaginară ce uneşte cei doi atomi si le- 
Biturii peptidice gi anume de O ĉin grupa CO gi N din NH, 

S-au elaborat dou modele teoretice limiti; cel spiralat sau 
helicoidal, ce se realizează prin rüsucirea fn spirală e catenei po- 
lipeptidice, gi care, are la bază legăturile de H intracatenare, gi 
modelul în fcaie pliată, reelizat prin plierea catenei, svînă 1a 
bază legăturile de H intercatenare. 

Eogelu) helicoidgl sau -helix, rezultă prin rüsucirea cate- 
neí polipeptidice în jurul unui cilinâru imaginar efna elicea poate 

d E 5H apară sub doul formé: cu sensul de inə 
gurubare epre dreapta gi spre stinga. 
Fiecare spiri este formată Gin 3,6 unitht: 
de aninoacid; spirele au un ax de sime- 
tris longitudinal, distanța între două 
spire fiină de 5,4 È , Radicalii R ai 
aminoacizilor sînt dispuşi în afera he- 
lixului gi între ei pot apšrea interae- 
iuni, astfel că structura helicoidală 
(secundară, depinde de secvenţa aminoaci- 

“ilor ( de structura primară). Elicea 
«--dreapt este mai stabilă şi la ea se 
referi structura secundară, Această arah- 
jare spaţială este menținut datorită le- 


Structura x helix a prote- 
inelor, 
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eăturilor de hidrogen. In acest model repetarea resturilor de amino- 
acizi se face după 5 spire, care reprezintă aproxizativ 18 aninoa- 
` cizi, 
“modelul án foaie plintàá éste earacteristic proteinelor fibri- 
lare, ^- keratinelor gi se bazează pe legăturile de H interzclecu- 
“dare, care sînt orientate perpendicular pe direcţia catenei princi- 
|» pale. Această structuri este ce 
ouă tipuri: paralele gi entiparale- 
le. : 
Metodele de investigare a ttructurii 
secundare utilizează netoce fizico- 
chimice ca: spectroscopie în infra- 
R , Zogu, Gispersia rotației optice gi 
Hodelul straturilor pliate. metoda schimbului izotopic, 


Structura terjisrá, este un grad de organizare superior gi 


zeprezintă interacţiunea dintre resturile emincacizilor din catenele 
polipeptidice (R), In &ceastá arhitectură, zai multe -—-helixuri se 
înfigoară sub forma unor suprahelixuri, fiind suprestructuri, In 
nenţinerea structurii terțiare sînt izilicate forje de atracţie în 
tre pannes es care pot ajunge în poziţii favorabile forní- 
= rii legăturilor đe tipul: 
& y legături inonice între 
resturile -COCH 8 acizi- 
lor dicarboxilici sí a 
- KH, a acizilor dianinici; 
Geci proteinele în soluție 
| ; au un nuntir zsxir de gru- 
fiar, pări polare, cere sînt ex- 
puse la suprafaţa arhitec- 
turii moleculei, deci interacționează uşor cu solventul; 
b - legăturile de H formate între gruparea fenolică a tirozi- 
nei gi un rest carboxilic prezent de-a lungul catenei; 
i c = interacţiunea lanțurilor laterale nepolare (aegituri hi- 
sti tri esLu apolare) ; 
€ - legături prin forte van der Waals. 


X 


— 


t 


(e 


Scanned with OKEN Scanner 


| 


portant în doterminarea funcțiilor biologice, 
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Aceste legături caracteristice structurii terțiare proteice 
sînt mai labile decît legăturile chimice obişnuite, Dezorganiszarea 
unei astfel de structuri complexe, aduce cu eine pierderea proprie- 


| tăţilor biologice a proteinelor, 


Forna moleculelor proteice nu se datoregte numai factorilor 


„pur structurali ci şi factorilor de mediu. Replierea, Gesfecerea ca- 


tenelor, depinde de pH şi salinitatea mediului, de prezenia unor com- 
puşi chimici, de presiune, temperatură, Determinarea structurii ter- 
tiare se realizează prin metoda difracției razelor X. 

Structura cuaternară, este cel mai înalt graâ de organizare a 
proteinelor şi constă în agregarea a două sau mai multe molecule 
proteice identice sau ugor diferite structural, Aceste agregate sînt 
unite între ele prin aceleaşi tipuri đe legături ca gi în cazul 
structurii terțiare, acţionînăd intereatenare 

Un astfel de nivel înalt de organizare a unităţilor monémerice 
poate fi esenţială în ectivitatea unor proteine, cum ar fi protein- 
enzimele, Exenplu tipic de structură cuaternară îl oferă hemoblogina, 
care are molecula formată din patru lanţuri polipeptidice, fiecare 
cu structuri primară, secundară, terţiară, Lanţurile polipeptiídice 
fiind legate între ele prin legături de H, forţe van der Waals, legá- 
turi poleree n 


Nivelele superioare de organizare a structurii proteinelor 
eint conditionate de structura primară, dovadă fiind faptul că, prin 
eubstitutia unui aminoacid cu altul în unul din lanțurile moleculei 
de hemoglobină, rezultă o moleculă diferită atît structural cât şi 
funcţional, Deci structura primară deternină organizarea strusturală 
a nivelelor superioare gi corelarea dintre funcţiile biologica gi - 
nivelul primer de organisare a moleculei.  . | 

Se utilizează gi noţiunea de confornaţie în lanţ, care, pe 
de structuri prinară, secundară, terţiară gi cuater- 
a proteică sub aspectele: secvențele esi- 
onformaţia catenei. : 
scoate în ovidenţi faptul 
r. cere are rol foarte ise 
represintă rezultatul 


lîngă noţiunea 
nară, priveşte macromolecul 
noacizilor din catenele polipeptidice gi c 

Acest model al confornaţiei în lani 
el struct ura tridimensională a proteinelor, 


1 


P 
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unor strînse interacjiuni între eecventa aminoacizilor cir catenă Li 
gi parametrii fizico chimici si mediului intern în care se âesfi- 
goară activitatea biologică a proteinelor respective, 

Stabilirea structurii complete a proteinelor presupune izola-. 
rea gi purificarea lor, determinarea masei moleculare, identificarea QG | 
aminoacizilor gi moâul lor de legare, deci a secvenfeií exacte. $ 

Proprietăţi fizico chimice l 

— Greutatea moleculară a proteinelor este. foarte nare (de 1a 4e 
deci de mii la 1 milian), Determinarea greutății moleculare se poate 
face prin ultracentrifugare, cînâ viteza ĉe sedimentare este direct 
proporţională cu greutatea moleculară; prin măsurarea presiunii os- 
motice a proteinelor, viteza de difuzie, viteza de filtrare prin 
gel sau a vîscozităţii, 

= Activitatea optică, este dată de C asimetric din structura 
aminoacizilor, gi de asimetria generală & arhitecturii mecromolecu- 
lare, ciné proteina are structură ——Ó Proteinele native 
rotesc planul luminii polarizate cu -30° pînă la -70°, iar cele 
denaturate au o levorotaţie specifică mărită; această mărire se đa- 
torez;te clivürii legăturii S-S, modificării conformagiei lanţului 
polipeptidic, a hidratrii. 

- Caracterul amfoter este dat de aminoacizii constituenți, 
care prezintă acest caracter datorită grupelor aminice şi carboxil ie: 
ce.Datorit caracterului amfoter, proteinele acţionează ca sisteme 
tempon, acigurínd astfel un mijloc de apărare a organismului faţă 
de variațiile ĉe .pH, menjintnă constent echilibrul acióobazic. 

Albuminele care sînt proteine acide, au grupări -COCH libere, 
pe cínà protanineie sau histonele, proteine bazice, au eu precădere 
grupări -NE, libere e à 

La vaJoarea pH = punctul izoelectric, molecula proteică ars 
solubilitate, víscozitate, presiune osmotică, reactivitate chimică, 
minime, Pentru albumine, punetul izoelectric se află în zona acidă 
(pH = 4,8), iar pentru histone în zona alcalină (pH = 12). De aceea 
pentru izolarea dintr-un amestec, o pr se geeotptan la punctul 


| izoelectrice 
Sarcinile aorist libere, determină puncte izoelectrice di- 
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ferite, anumitor proteine gi conferă acestora proprietatea de a se 
-deplasa într-un cîmp electric cu viteze inegale, Aceast mobilitate 
electrică a proteinelor este în funcţie de pH-ul mediului în care 
proteinele sînt dizolvate, de concentraţia ionică a cesteia, de in- 
tensitatea câmpului electric, temperatură, Metoâa electroforetie 
fiind una din posibilităţile de fracţionare a proteinelcr serice gi 
în general pentru amestecuri de proteine, 

- Solubilitatea. Unele eint solubile în apă, altele insolubile 
ier unele se solvă în soluţii saline diluate, în soluții aeido sau 
bazice, Solubilitatea în apă depinde de natura, numărul gi agezarea 
în lent a aminoacizilor moleculei proteice, de existența grupărilor 
hiârofile, ĉe p gi concentraţia în săruri a soluţiei, Grupürile 
polare favorizează solvirea în apă. Proteinele nu difuzează prin 
mentranele cu pori de orâinul milinicronilor, din cauza dimensiuni- 
lor moleculei; bazfndu-se pe această proprietate, se pot separa pro- 
teinele de anumite siruri din soluţie, ai clror ioni trec prin mem- 
branele de âialisă, | | 

Faptul că proteinele formează soluţii coloidale gi eH macro- 

. molecula este încărcată electric, repartiția diferitilor icni de o 
parte şi de elta a membranelor semipermeabile din organism, poate 
fi dirijată de un echilibru de tip special, numit echilibru de mem- 
brană (Donnan) $ntfinii în sistemele biologice, | 

— Precipitarea proteinelor ee poate realiza prin adăugarea đe 
săruri ale metalelor alcaline, sau solvenţi organici miscibili eu 
apa la soluţia proteinei, cînâ precipiterea este reversibilă, 

Are loc o precipitare ireversibilă cînd soluţiei de proteină 
i se adaugă săruri ale metalelor grele (Cuso, HgCl,), acizi minerali 
(tungstie, &zotíc, perlocie) sau unii acizi organici complecgi 
.(fosfowolframic, tricloracetic,sulfo salicilic). Această precipitare 
ireversibil are loe cu producerea unor transformări chimice nai 
„ profunde a proteinelor (denaturarea) 

- Denaturerea este modificarea structurală datorată acţiunii ' 
agenţilor fizici (temperaturi, pH) gi chimici asupra proteinelor, 
care este însoţită de pierderea activităţii fisiologice. Mecanismul 
„de acţiune constă în formarea complexelor metalice insolubile, 
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- Híüroliza constă în deafaveraa legăturii peptidice, cu eli- 
 "erare în final a aminoacizilor constituenți. Hiâroliza se poste 
face ` sub influenţa acizilor, bazelor sau a enzimelor protealitice, 

' Reacţii de culoare. Reacţiile caracteristice aminoacizilor 
pot fi utilizate gi 1a analiza proteinelor. Reacțiile calitative 
pot fi adaptate gi pentru dozare: reacția biuretului (coloratie 
` violetă în prezența soluţiei alcaline de sulfat de eupru), reacția 
xantoproteică, reacţia Millon, reacţia Adamkiewicz. 

- Proprietšți biologice, Acestea constau în diferitele funetii 
ale proteinelor: catalizatiri, elemente de structură gi sisteme con- 
tr&ctile, hornoni, agenţi de protecţie; din ultima categorie fac 
perte imunoglobulinele sau anticorpii. 


Separarea unei proteine din amestecuri proteice se bazează pe 
diferenţa între dimenaiunile moleculelor, solubilitate, încărcare 
electrică, diferenţe în caracteristicile de aâsorbţie şi afinitatea 
biologică pentru alte molecule. 


Metode de dozare a proteinelor 
.. Eetode.chímige: 
^ e Determinarea azotului proteic prin metoda Kjeldahl., Minerali- 


zerea se face cu H4S0,, la fierbere, în prezenţă de CuSO, sau EgO 
drept catalizator, Azotul proteic este transformat în auonies 
^ e uetoăa biuretului, unde un ion de Cu reacţionează cu jatrá 
Legături peptidice e 
> Matoda Folin. In mediu alcalin, acidul naftochinonaul fonie 
reacţionează cu proteinele dînd o coloraţie roşie. 
> Metoda Folin-Ciocilteu. Fosfonolibâc-tungatatul este vescti e 
vul feioliior; dá o colorafie bleu cu tirozina gi de asemeni eu 
*&riptofsuul gi cisteina. / 
Metoda Lowry. Această metodă combină reacţia biuretului şi 
veactivul Folin-Cioc$flteu. Este foarte mult utilizată, gi ore o san7 
“sibilitate mare. Froteinele sînt tratate cu CuSO, în mediu alcalin 
conținînd aciâ tartric, apoi reacţionează cu Folin-Ciociiteu (aeiâ 
_ foefotungstic gi fosfonolibdic), objintnd o coloraţie bleu. 
Metode, fizice 
= Absorbția la 280 nm. Pentru proteinele- pere raportul 280/260 


4 


à) 
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este în jur de 1,75. 
- Turbidimetrie. Se precipită proteinele, cel mei bine cu acid 
tricloracetic, se măsoară turbiditatea prin cantitatea de lumină 


transmisă sau reflectată de suspensie, , 


- Măsurarea indicelui. de refracție este mai puţin precisă, 
Metode, biologices 
Enzimele, hormonii sînt dozaji prin insistat lor biologiei, 
care se exprimă prin mg de proteine., Unitatea de activitate este 
stabilită astfel: oxidarea 1 ymol te substrat în timp de 1 minut la 
temperatura de 37%, 


Clasificare 
Pentru o clasificare a proteinelor se pos lua în c- -sideraţie 
msi multe criterii. 
l e Din punct de vedere al solubilităţii: O ' 


- proteine solubile: albumine, globuline, prolanine, gluteline, ` | 


ptotsmine, histone; 
- proteine insolubile: scleroproteine. 
2. Din punct de vedere el compoziţiei chimice: 
_ Proteine simple, cere ls hidroliză eliberează aminoacizi gi 
. - Proteine conjugate, care le rîndul lor se vor împărţi după 
netura grupului prostetic osnfínut: 
a) Nucleoproteine,cere conțin ca grupare prestetici acizi nu- 
cleici; t w CN 
b)Cromoproteine (gruperes prostetică un pignent) 
c) Lipoproteine (o componentă lipidic) 
d) Glicoproteine (componenţă glucidicá -oligo sau polizaharide) 
e) Fosfoproteine ( acid fosforic) 
f) metalopzoteine (un ion metalic) 
e u V 
- Albuminele sînt proteine eu caracter acid, în constituţia 
cărora întră toţi aminoacizii în afară de glicocol. Sînt solubile 
în apă, precipită cu soluţii saturate de sulfat de amoniu, putînd 


fi astfel separate din globuline. Prin fierbere coagulează, 


Cele mai importante sînt serumslbuminele care reprezintă ' 


` 


L 
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55 - 60 % din proteinele plasmatice, apoi i scalbuininele (din lapte), 
mioglobulina (în mugchi) gi ovelbumina (în ou), 

— Globulinele au greutate moleculară variată, Sînt, greu s01ă- 
bile în apă, eu caracter acide Pe lîngă aminoacizi, in structură nai 
conţin gi giucide, Importante sînt mai ales globulinele serice, lac- 
toglobulinele, ovoglobulinele gi młozine. 

Globulinele serice sînt importante prin fracţiunile implicate 
în imunitate (imunoglobulinele); ay de asemeni rol în transportul 
divergiler compuşi în organism (lipide, glucide, hormoni). 

| = Glutelínele sînt proteine vegetale sărace în liziná; sint 
insolubile în apă, au caracter acid. 


>- Prolaminele se găsesc de asemeni în regnul vegetal; sînt boga 
te în prolină gi acid glutsmic, sërace în lizină gi triptofan. Se " 


ewope: zeine din porumb gi gliedinele din orez, 
>- Histonele sînt proteine nai complexe, care conţin proporţii 

variebile de lizinÉ gi arginină ce le conferă caracter bazic, Sînt 
eciubile în apă, la încălzire coagulează, Nu Qializează prin membra- 
na semipermeabilá, Sînt iccelizate în nucleul celular în combinaţie 
cu acizii desoxizi bonueleici, 

|»  « Protaninele sânt cele mai simple nom. Datorită argini- 

nei, lízinei gi histidinei din compoziţia lor, au un caracter puter- 
nio bazic, Nu au $n structură acisi sninaji cu sulf (eistiná, cis- 

. teinë, metioniná) gi nici acizi sminaji aromatici (triptofan) „Avînd 
 gmeutate moleculserá mică, pot străbate membranele coloidale; sînt 


localizate $n nucleul celulare 


» = Scleroproteinele, sînt proteine fiblilere, insolubile in apă, 
"solubile în soluții saline de molarítate mare; stabile faţă de acţi- 
unea enzimelor proteolitice, în organism îndeplinesc rol de sustinere 
Gale maá ímportsnte Scleroproteine sînt: Karatinele, bogate 
în sulf; cologef&ele care se găsesc în structura țesutului conjunctiv. 
Conjin cantităţi meri de glicocol, polin, hidüroxiprolin&, Moódifi- 
 eürile structurale ale acestor proteine duc la apariţia unor boli = sj 
colagenoze; elastinele se găsesc în tendoane gi pereţii arterelor, 5€ 
eseenüná eu colagenele, cu Pecenadi ras că ele la fierbere nu se pot 


, gelifica, i | | 


[ 4 
pat 
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HETEROPROTEINE 

Rucleoc einele 

Sînt formate din unirea unui acid nucleic (componenta proste- 
tícá) cu o proteină bazică, hiotonă seu proteninti, A 

Nucleoproteinele au fost denumite în felul- aceata deoarece ole 
formează în mare parte materialul nuclear al celulei, Aceste protein 
se găsesc gi în eitoplasmá, asociate cu ribozonii unde acidul ribo- 
nucleic este atrîns legat de sinteza proteinelor. 

Importanţa deosebită a nucleoproteinelor şi caracterul lor 
specific $n transmiterea caracterelor ereditare, sau în biosinteza 
proteică, este dată de acizii nucleici din moleculă, 


Hidrolize acizilor nucleici conduce la acid foBforie, o pento- 
+ ză gi diferite baze azotate, 


- pentoza din acizii nucleici poate fi zi bona care intră în 
constituţia acizilor 
a a HO-CH,, A oa ribonucleici (ARN) gi 
= uo. ; 22 2-desoxiriboza care 
di Gi. întră în acizii desâz: 
ribonucleici (ADN Je 
D-ribosa  D-2-desoxiriboza 
- Acidul fosforic va esterifica funcţia alcoolică a conponen- 
tei glucidice, inprinfnd un 'earacter acid mononueleotidului formst. 
Eeteríficarea poate avea loc la funcția alcoolică din posigiile 5, 
3 sí 2, Esterul important, din punct de vedere biologic, este acela 
care se obţine £n posijia 5. 
» — Beza esotată reprezentatë de un heterociclu aromatic, poate 


fi o bază pirimidinică sau o bas purini că (eiclu obginut prin con- 
Gensarea pirimidinei cu 


o Qu EA 


In nc acizilor ete înttinia imi base pirisidini- 


- ce importante gi anume; 
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| eitozina - cítosins uracil - Fine timina ` 
(6.mmino-  (1actamă) (2,6-hidroxi- (lactenă) ^ (5-met11-2,6- 
2-hidoxi- * pirimidina) - hiârozi-pizi- 1 
pirimidina —— your  midina) 
o Aceste trei bese se hásesc de obicei sub forze 
tautonere (lactină gi lactami), dar în constitu- 
| E. tia acizilor nucleici naturali, la pH fiziologie ü 
isi (pH = 7 ) ee güeesc cu preponderență eub forza 
„de lactemk, 
Că | | 
tirine 
s 


sint: adenina, guanina şt pM CERE 


KE, 
s” 
gw 
x à 
.  süenina hipoxantina 
"x SPwdne- quiin) ami PIN ed (6=cato-purina) 
purina) 


Se mai intflnesc, în organism, gi base purinice care nu sînt 
în structura acizilor nucleici, dar care ea obţin prin degradarea, 
de exemplu a guanineí cînd se ajunge la acid uric. 


| 
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QA ina xantina acid uric 
ie — | (2, 6-cetopurina) 


Toate bazele purinice gi pirimidinice din acizii nucleici ab- 
sorb puternic lumina ultravioletă în regiunea 250 ~ 280 nm. Această 
i proprietate este utilizată la analiza calitativă gi cantitativă nu 
. numai a bazelor libere ci şi a nueleozidelor si nucleotidelor, 

Nucleozidul rezultă prin eliminarea unei molecule de apă între 
baza azotată gi pentoză astfel: bazele pirimidinice se leag% de C 
eu OH glicozidic al fibozei prin intermediul azotului din poziţia 3, 
| iar bezele purinice prin intermediul N din poziţia 9. Numerotarea 1a 
| , bazá se face de la 1 - 6 sau l- 9 gi la pentoză 1! - 5' 


OE, J 4 T c-ai. 


zi poză | adenozină Sg 
(nucleozid) 


Atit nucleozidele pu- 
CH,-0-PO,H,, : rinice cît gi cele pi- 
rimidinice sint hidro- 
lizate de ^Stre nu- 
cleozidaze specifice. 


Hs H/ NE H 
à OH 
&cid adenozin-5'-monofosfat (AMP) 
P .. (mononucleotid;acid adenilic) 


Numele fiecărui nucleotid este derivat de la baza azoțată care 
intră în constituție. De ex.v: 


Acid adenilie = adenină + piboză + acid atria 
Acíd guanilic = guanină + riboză + acid fosforic 


Scanned with OKEN Scanner 


250 — | 
Asíü citidiàic s citídinB + ribozü + aeid fosforic | 


ácíG uridilic = uracil  -*'ribozü + seid fosforic 

Ació tinídilic = tininÉ + desoxiribozü + acid fosforic 

„acest ultim nucleotid intră fn structuta acidului à 
nucleic (ADR). — » 

Indiferent de natura bazei azotate din moleculă, nucleotidele 
au caracter acid, datorită prezenţei acidului fosforic gi absorb 
lumine ultravioletă la 260 nm. 

Acidul adenilic poste fi coenzima multor enzime oxidoreducái- 
toare, avână rolul cel mai important în procesele energetice din 
“celulă şi în contracție, Acest rol este datorat faptului că aciâul 
adenilic poate condenea cu una sau ouă molecule ðe aciâ fosforic, 
fornîn acidul edenozindifosfat (ADP) gi acidul adenozintrifosfat 
(ATP) ATP-ul implicat în beacţiile metabolice, are în general gru- 
pările fosfat fa carbonul Ș'al pentozei;do aceea nu se va nai speci 
fica poziţia fosfatului când este vorba de ATP. 


esoriribo- 


9 ? 
dig- 0-p-0-p- șa 
H. OH ' OH | 
OH id 
re — — MÀ -. 

Adenozin 5'-uónofosfat (AMP) 
A&enozin S'-difosfst (ADP) că 
Adenosin 5'-trifosfat (ATP) 


In mâlecula ADP gi ATP se fornzoezü legături nacroerziee (a ) 
care 1nsegazinessá osntitiüti mari de energie. De ex, prin desface- 


rea unei legături P-0 P so eliberează 7000 eal./moil, energie care 
este utilizati Ja alte reacţii din coluli, 


Restul de acid fosforic as poate dega, aga cun s-a nai arătat 
3n poziția at, 3*, F' üeui.tih singar rest se poate lega, formînd un 
» eiclu, prin esterifiesroa conconítentÉ a dou grupäri hidroxil, Xx, 
esterificarea cu un &ingur rest ác fosfot $n poziţia 3° ei 3' a 

ribozei, cînd obținea un alt campus foarte important în activitatea 


—MÀ 
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| | BAOT enzime» Acest compus esto AMP (3*',9'-adenoezin monetar st) eoro 
| derivă din ATP în reacţiile eatalizate de ensima adeniloiolezü, 
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= MMe la rînâul eu este descenpas în tesuturi de cütro foufotieate- 
. raze cu formare de AMP, © 


v 


Ed adenilci Lasi At 


4 Pt otet au bites s P ET -BE ~ 3i iun 
y | ze wb r g, E 


eiclie JoJ -AMP (aP) - 


nalogi si. ADP gi ATP, $n care derivatul purinie este hipozan= 
- tina gi care: pot participa la reacţii de fosforilere sînt inosindi- 
 fosfetul (IDP) gi inozintrifosfetul (172), 
Derivați de gueninii: puenozin difosfat (GDP) ^n gusnosin tri- 
fosfat (GIP) întâlniți la oxidarea cetoglutaratului la euccinil-CoA 
gi care sînt de asemeni implicaţi în fosferilerea oxiüativi. 
Derivaţii de uracil sînt implicaţi în epinerisarea galactozei 
“si glucozei (uridinsdifosfst glucoză - UDPG)gi .uridin-difosfat ga- 
laetoză - UDPGel.) gi participă la formarea conpugilor fosfat eu 
energie înaltă UTP (uridin trifosfat) e l 
i Derívégii de citozini, din care GT? este vizir nueleotid 
^. eficace, într-un sístem mitbconürisl, în vitro pentru sinteza lecí- . 
| tinei. " 
: Inportenta nucleotideior constă ini 
F. | - intr% $n canstitufia acizilor ribonucleici (ARN -factor 
in&áispensebil eintezeá proteice) gi în struetura acizilor desoxiri- j 
^  bonucleici (ADN, cere $nmagasinessá gi transmite informaţia genetică) 
- eu rol în procesele de biosintesă a glucidelor, proteinelor, 
""fosfolipiüelor gi in general, în toate procesele anabolicej 
- piny substanţe maeroergice, in apocial ATP, ii incat ro- 
lul de donori univeresli de energio. | i 
j Structure acígiler nusleici, componenți ai RE KATRE \ | 
este asemănătoare cu structura proteinelor, numai că în acest cas | 
unitatea structurală {eare la proteine este reprezentată do eninoa- 
eizi)este reprezentată de unul din eei singi acizi (adenilie, gueni- 
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líc,citidilíe, uridilic, timidilic) unite prin Legături esterice a 


acidului fosforic, Un acid nucleic redat schematic: 


A D i © în care legăturile fose . 
T > o 5 IX 2 IX | fodiesterice, într-o ea- 
PO N P P, tenä au sensul 3'-0-P-05 
M o. o. e A jar în cealaltă 
$t 5* 5' h 5'a0=P=03' 


Secvența mo»onucleotidelor în lanţ este importantă, decarese 
o mică áiferengiere este suficientă pentru a conferi proprietăţi bi- 
ologice importante. | 
eici (ADR) 


Sînt localizaţi în nucleul celulei şi eeii naterialul 


“genetic sl cromozomilor. Molecula de ADN are o grutate moleculară 


de aproximativ 109 gi poate cupririe pînă la 1 milion de baze puri- 
nice ei pirimidinice. ADN din celula eninală poate să fie mai mică 
conţinînă aproximativ 20000 nucleotide sub forma unui polimer liniar 


| eu secvenţa caracteristică fiecărei 'epecii. In această privinţă s-au 


" constatat o serie de regularităţi în secvenţa mononucleotidelor gi 


anume raportul A/T = G/C = 1, deci o echivalență între concentra- 
tia aüeninei gi timinei, ri rcd a guaninei gi citozinei, 
Gu ajutorul difracției razelor 
X s-a constatat de către Watsor 
gi Crick, că moleculele đe ADN 
81nt formate din două lanturi 
polinucleotidice, ce se infá- 
goază unul în jurul celuilalt 
forminàd un dublu helix, Această 
structură dublu helicoidală 
este stabiliaată de punţile de 
hidrogen ce se formeasă între 
bazele complimentsre, acestea 
fiind de genul adenină-tinină 
care se leagă prin două punti 
de hidrogen, iar guenina-cito- 
zina prin $ punti de hiârogen, 


helix a ADN 


A 
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Ex. de legături de H în perechile de nucleotide: 
H 
O . HN | 
at H \ g 
/ N ` x » 
-P-O-CH5 ~O Nos CIV r^ SN A d N CH, O-P 
— Ps yy 
ie 
Timins Adenina 


Citosina | Gita ini 


Distehia;* în lungul axei, între două perechi succesive de baze 
este de 3,4 1 gi fiecare pereche este rotită faţă de perechea de 


seasupra sau de sub ea cu 360 „ Fiecare spir va avea 10 perechi de 


baze gi lungimea de 54 A 


Trebuie să ţiner cont că, in vivo, pe lîngă cele două pese 


polinucleotidice, care formează helixul, fn nucleoproteide apare 

gi componenta proteică gi molecula de apă. Proteinele, care la rin- 
âul lor au o structură a-helix, înconjoară cele două lenţuri poli- 

nucleotídice, conferind astfel o stabilitate mai mare gi specifici- 
tate de acţiune în procesele de replicare gi tranacriere; apa ajută 
le etabilizerea legăturilor tatre baze. 


Au loc acţiuni áezorgenizante ale structurii în cazul acţiunii 


temperaturii, cînd ee desfac legăturile de hidrogen dintre bazele 
azotate; apoi unii agenţi chimici sau fizici pot transforme unele 
baze în altele ( ex, citozina în uracil) modificind astfel secvenţa 
mnueleotidelor. 

Lenţurile de ADN se pot desface sub acţiunea. unor enzine cinà 
Becvenias nucleotidelor ĉe pe "iecare lani va servi ca model pentru 
sintese at A a Tor conplinentase - proces numit repliesre-. 


i 
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Pe fíecare lanţ de ADN ee pot sintetisa lanțuri care conțin 
riboza în locul desoxiribozei gi uraeilul în locul timinei, forntnă 
acizi ribonucleici - proces numit transcriere, copiere - gi ARN-ul 
astfel format va difuza în citoplasmă unde va lua parte la bíosinte- 
EL proteinelor. 
Aciszii ribonuc)jeici (ARN) 


Sînt formaţi din baze purinice sau pirimidinice, Piboză gi fos- 


fat; Be aseamănă ca structură cu ADN în care desoxiriboza este inlo- 
cuitá cu ribozá, In structura acizilor mibonucleici, în secvența 
mononucleotidelor, timina (din ADN) este înlocuită cu uracil, 

ARN se găsesc aproape în toate Zracţiunile celulei, Se înttl- 
nesc trei forme caracteristice de ARN; 

- ARN mesager (mARN) este fracjia cea mai mică de acizi nucle- 
ici celulari, au greutate moleculară pînă la 300000; se mai numese 
şi acizi ribonucleici de informaţie, pentru că datorită lor mesajul 
genetic, memorat în secvenţa nucleotidelor din &tructuta ADN, este 
materializat în sinteza specifică a proteinelor celulare, 

~ ARN ribozomel (ARN) ee gisegte în cea mai mare parte in 
vibosonii citoplasmei celulare; au greutate moleculară foarte nare 
( pînă 1a 100). 

— ARN de transfer (tARN) sau ARN solubil (ARN) are cea mai 
mică moleculă dintre toţi acizii ribonucleici, cu greutate molecula- 
ră pînă la 50000, Acegtia au rolul de a transporta aminoacizii din 
citoplaenă spre reticulul endoplaenatic, unde se sintetizează prote- 
însele, Pentru fiecare din aminoaciăii identificati în proteine, ce- 
respunde unul sau mai mulţi tARN specifici, 

In structura secunâară a tABN pentru alanină (studiu făcut de 
Holley în 1965) se presupune că există 17 perechi de base guaniniü- 
_citozână (0-0), două adenină-uracil (A-U) gi o singură pereche gua- 
ninü-uracil (G-U). 

Secţionînd o moleculă de ARN „speci ie pentru transportul ami- 
noacizilor, va conţine o secvenţă de trei baze numite anticodon, 
-complementare le alte trei base, într-o anumită secvenţă a mARN 

numit codon, care codifică transportul aminoacizilor, E 
| Codonul pentru alanină este G-C-C putînd fi pereche cu anti- 
codonul C-G-I (I fiină acidul inosinic), | 


N 
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tARN pentru slaniná. y 
të categorie de acizi ribonucleici sînt cei virali., Virusu- 
rile sînt situate la granița vieţii, ele conțin sau ADN sau AEN, 


biosinteza proteinelor, este principala cale de utilizare a 
aminoacizilor de către ţesuturi, In structura tuturor proteinelor 
stau la bază cei 22 aminoacizi identificați, din care este obligato- | 
rie prezenţa celor 8 acizi eminați esenţiali, wt 

Sediul proceselor de biosinteză se află la nivelul diferits- 
lor structuri eubcelulare: citoplasmă, ribozomi, mitocondrií. Acti- 
vitatea diferitelor țesuturi gi organe, privind ritmul biosintezei 
proteinelor, este variariabil. | 

P Tesutul hepatic, la fel gi mucoasa intestinală, reprezintă te- 
euturile cu cea mai mare activitate în procesul de biosinteză pro- 
teick, Această diferenţiere, a ritmului de biosintesă, a diferitelor 
tesuturi gi organe se menţine gi în ceea ce privegte tipurile de 

, Proteine sintetizate, Astfel, sistemul reticuloendotelial şi eelulele 
lixfatice, sintetizează în special gema-globulinelej celulele plas- 
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matice = macroglobulinele; celulele hepatice sintetizează eerunal- 
buminele, fibrinogenul,protamina,iar țesutul glandular - mucoprote- 
inele, enzinele, etc. 
Proprietăţile Zizice_a_acizilor nucleici. 
- Solubilitate. Sărurile de Na ale ADN sînt foarte solubile 
'£n apă, Acizii ribonucleici sînt puţin solubili în apă, solubili în 
0,01 M NaCl, insolubili în aoivenţi organici, 


e Absorb în ultraviolet la 260 nm datorită bazelor purinice gi 


pirimidinice àin etructurá. 
| - Poate avea loc o desfacere de 50 $ a celor două lanţuri din 
ADK ia aşa numita temperatură de tranziţie, | | 

Proprietăţi. chimice 

- Hidroliza acidă a ADN la pH = $ realizează o îndepărtare se- 
lecetivă a tuturor bazelor purinice firă să afecteze legăturile piri- 
midină-desoxiriboză sau legăturile fosfodiesterice a scheletului, 

- Hidroliza alcalină, ADN nu este hidrolizat de către soluti- 
ile slabe de alcalii, în timp ce ARM este hidrolizat din cauze gru- 
pelor -0H din poziţia 2' & ribozei, La hidroliza alcelină a ARN ee 
formează smestecuri de nucleozid 2'- gi 5'-fosfat. i 

- Hiâroliza enzimatică este realizată de diferite exo- gi endo- 
nucleaze; această hidroliz& este utilizată pentru determinarea sec- 
| venjfei bazelor dân acizii nucleici, 


r t e 

Sînt formate dintr-o parte proteică, specifică fiecărui compus, 
gi ea grupare prostetică au o substanţă colorată, care absoarbe anu- 
mite radiaţii din spectrul vizibil,imprimind culoarea ei întregii 
molecule, 

Această clasă de proteine conjugate se va împărţi la rîndul si 
în funcţie de structura acestei grupări prostetice în: cromoprotei- 
ne porfirinice (care au gruparea prostetică de tip tetrapizalie) gi 
cromoproteine neporfirinice. 

Cromoproteine porfirinice (conţin deci porfirina sau ciclul 
Setrapirolic) hemoglobina, mioglobina, citocromii, enzimele heminice 
toate avînd :ol respirator în organism, 

Kr bio ae flavinensime,  earotenoproteine,feritinele, ete. 


/ 


9 
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Cromoproteinele porfirinice 

Sînt compuşi formaţi din porfirine ca grup prostetio, obţinute 
la rînâul lor din inele pirolice legate prin legături metiniese, 
Porfirinele formează complecşi cu ionii metalici; metalele sint le- siili; 
gate la atomul de N al pirolului, Porfirinele cu Pe, aşa cum este Ó 
' hemul din hemoglobină, sînt conjugate cu proteine conductná la com- 

pusi inportenti in proceeele biologice ca; : 

» - Hemoglobinele. Feroporfirina este ataşată de globină putina 
dervi astfel la transportul osigenului prin sînge; 

~ Mioglobina, este pignentul respirator al celulei musculara 13 
vertebrate gi nevertebrate; , | 

- Citocromii sînt compugi care acţionează ca agenţi trenspor- 
tori ĉe electroni în reacţiile de oxidoreducere; ^ia 

- Catalazele sînt de asemeni enzime feroporfirinice. 
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Structura porfirineior, Nucleul porfirinie este formet din 
patru inele pirolice unite prin punți metinice (-CH=) notate ec I AAA 
;H— CH a Atopii de H din poziţiile 1-8, în porfiri- 
CE a nele din organismul animal, pot fi înlocuiţi 
Mk | cu radicali de tipul -CH,, TCHA-OR,, -CH3CHs, 
H " -CH^-CH.-0H, -CH4-CH,-COOH, 
pirol Dintre porfirine, protoporfirina este eea 


mai importantă ea fiind aceea care intţă în 


: structura hemului. 
rue le "pen - $ In structura protoporfirinei 
) hidrogenii de 18 carbonul 
1, 3, 5 gi 8 eint subetátu- 

iji cu radical metil, -Cga 
la carbonul 2 gi 4 cu radi- 
cal vinil,-CH,sCH,, iar la 
carbonul 6 gi 7 cu radical 
propionil, -CH4-CH. -COOH 
Alternarea dublelor legături 
în porfirină stabilizează 
ciclul, i 
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- Repoglobinsle 

In componenţa grupului prostetic au Fe bivalent, 

Hemoglobina .egte formată din hem gi globină. Hemul este grupa- 
rea prostetică, protoportirină . + Fe?*, iar globina este proteina cu 
caracter ugor bazic. Globina conţine un mare număr de unităţi histi- 
dinice; ea variază de la o hemoglobină ia alta, imprimînă astfel ape- 
cificitate moleculelor respective. Aceastii proprietate às posibili- 
tatea aiferenţierii aîngelui între specii (ex. diferenţierea singe- 
lui uman de sîngele xe d analiszii folosită în laboratoarele modi- 
câinii judiciare, 

S-au identificat în serul uman mai multe hemoglobine ce difsră 
între ele cantitativ, structural gí funcţional: / 

Hemoglobina A, reprezintă în organismul adult cea mai mare cani 
titate, pînă le 99% gi se formează încă din viaţa embrionară, 

„Hemoglobina Ap care se găsegte în cantitate relativ mică. 

“Hemoglobina F (fetală) se sintetizează în viaţa embricnară în 


` cantitate iai mare, începînd să scadă după naştere pînă la 1 », con- 


centraţie care se va menţine gi la adult. 

Se mai pot întîlni hemoglobine de alt tip, anormale, care dato- 
rită unor modificări în secvenţa aminoacizilor din lanțul polipepti- 
die pot determina boli grave.( de ex. aneniile), 


A d) ette două identice; în hemoglobina A s-au evidenţiat două 
lanturi ov gi două 4, în Ag este formată din 2 şi 27, iar F din 
2% gi 24. Diferenţele de structură constau în variaţii mici ale 
structurii primare e lanțurilor œ gi (f. m 

S-a constatat că în hemoglobina umană, componenţa catenei ~% 
este de 141 aminoacizi iar 4 de 146, aiferină ordinea aminoacizilor 
în cele âouă lanţuri, Secvența diferită în lanţ s-a determinat cu 
ejutorul metodei amprentelor - electroforeza gi cromatografia unui 
amestec àe peptide rezultat prin hidroliza hemoglobinei - 

Catena ova hemog"-rinei are zone amhelicoidale întrerupte de 


porţiuni nespiralate. Porțiunea liniară conţine aminoacizi cu grupări 


hidrofote aşezate în afara lanţului, iar în interior se găseşte 
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hemul, Această catenă începa cu valina, la care -WH, este liber gi 
! so termină cu arginina avinà grupas 
rea -COOH liberă, 
Catenele polipeptidico se orien- 
tează în spaţiu forminá o cavitate 
în care se găsegte hemul, oriente» 
re cars face ea hemoglobina sä fio 
. Bolubilă, Cele patru lanţuri, 2 
gi 2/4, sînt legata prin punți de 
hidrogen gi forţe de interacţiune 
. ven der Waals, între subunitățile 
diferite («gi 4) gi forte ĉe na- 
„tură polară între -CO0* gi -"gE, 
terminale la subunitățile de ace- 
_ lagi fel (o - sau 4-4) 
Structura hemului. Prótoporfirina unită covalent eu Fe?” prin 
üoi atomi de N ( din ciclul B gi D) formează hemul, Patru din legitu- 
rile eoorüinstive ale Fe sînt realizate în acelaşi plan, prin atomii 
de K ai nucleelor pirolice, o legătură este făcută cu globina, prin 
intermediul N din histidină, iar a gasea este în cealaltă parte, 
 putinà fixa H0, 0, -sau CO. bat. oa hemoglobinei este redată astra 


legarea protoporfirinei de globink se faco prin legături io- — 
^^ nice între radicalul propionil al inelelor pirolice C şi D gi grupa- 
rea aninicl a lizinei din globinii, Ec | n. 


3 ; 
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- Proprietăţile hemoglobinei. Hemoglobina are o mare afinitate 
pentru CO gi O5. legarea 0, de hemoglobină 8e face prin legăturile 
coordinative între cei patru atomi de Fe din cele patru lanțuri po- 
lipeptidice 4 gi / formînd oxihemoglobina: 


RENS "TM -y 
jr] K M | a 


Hemoglobina redusă | . Oxihemoglobina 


legarea coordinativă a Fe cu 05 se realizează fără ca fierul 
să se cEideze, un rol deosebit în acest sengo avînd resturile de his- 
tidină degete labil de Fe prin intermediul moleculei de apă, legă- 


turi care se desfac pentru a fixa oxigenul; reacţia este reversibilă 


deci se poate elibera ugor hemoglobina din Gonpusul oxihemoglobint. 

Hemoglobina, în rolul de piraent respirator, mai reacţioneasă 
reversibil gi cu CO, dînd carbhemoglobina, compus ce transportă bio- 
xtdul ĉe carbon de la ţesuturi spre plámfni. In acest caz, o grupare 
eminică liberă a globinei se va lega cu CO,. : 

Afinitatea foarte mare a hemoglobinei pentru CO, formînd 
eerboxihemoglobins, compus nociv, este cauza care poate duce uneori 
la moarte pri. asfixie, când în aerul respirat se găseşte CO în can- 
titate noi maro. 

Un alt compus pe care îl poate forma pink - Pathenogi.obina: | 
acsesta are ca grupare prosteticá hematina (Fe? M gi nu va mai pute: 
lege oxigenul. Methemoglobina ge formează din hemoglobină prin oxi- 
sree ionului feros la ion feric. Cantitäți mici de methenoglobină 


(MetHb) se pot transforma înapoi în hemoglobină sub acţiunea methe- - 


moglobin-redăctasei. în aga fel ca HetHb să nu depăşească 0,4 % dir 
totalul heroglobinei eritrocitare. O cregtere a cantităţii de Neth? 
poate să apară datorită unei insuficiențe a acţivităţii methemoglo- 
bin-reductazei, sau a unor noâificiri genetice în secvența aninoas:- 
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.gilor. Poate: să apară o cregtere a acestei combinații gi la persoa- 
ne sănătoase, datorită unui aport accidental de substanţe oxidante 
sau. medicamente de genul antipirinei, 

Oxihemoglobina, carbhemoglotina, surtăzihanaga etica au spectre 
de absorbjie caracteristice, dînd astfel posibilitatea identificării 
lor. | 

|. MioBlobinaa 

Teste asemănătoare ca structură cu hemoglobina, cu deoasebirea 
că proteina este formată dintr-un singur lanţ polipeptidic, Mioglo- 
bina avînă o afinitate foarte mare pentru oxigen, va reprezenta o 
importantă rezervă de oxigen necesară oxidărilor celulare. 


Qitogronii 


Sînt substanţe care au, de aseneni,ca grupare prosteticá hemul; 


rolul lor bazîndu-se pe posibilitatea trecerii atomului de Fe din 
forms ionului feros în ion feric gi invers: - 
Fa? ul - gat 
+ e” 

Se cunosc citocromii a, b, e,care intră în structura unor 
' enzime oxidoreducátoare. Cítocromii, în activitatea lor enzimatică, 
au funcţia de transportori de dietil, jucînå desi un rol impor*-- 
tent în fenomenul respirafiei celulare, 

Au fost împărţiţi după domeniul specifie de CAP YT gi dupá 
componenţa grupării. prostetice: 

- citocrumii a, cel mai important fiind as, Bau cifocromoxi- 
daza, care confine pe lînă Fe gi Toni de Cu legaţi vovalent de pro- 
teină; 

~ citocronii b cu Sepbesent at Li iiinoipeli b, bs: P450 

- citocronii C a căror structură gi funcţie este mai bine 
cunoscută, , 

In structura óitderosuisl e, fierul constitue 0,45 $; hemul 
fiind derivat din protoporfiriná,1a care două grupări vinil sint 
reduse gi legate printr-o legătură tioeter la două resturi de cis- 
teină dir proteină, S-a constatat că organul cu cea pai nare canti- 
tate de citocrom e este inima, In studiul citocromului c din inima 
umani s-a determinat posiţia acidului aninat din lanțul peptidie, 


! 
Y 
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. Structura citosromului g | 
(inimÉ umană). | i 


de cure se leagă abit Fe din hem cft gi grupările vinil reduse. 

In ceas ce priveste structura proteinei specifice citocremului 
c, 8-a observat că diferi foarte puțin étructura primară ir re ĉife- 
pitele specii animale, De ex. structura primară a proteinei citocro- 

. mului e izolat de ls oz diferă printr-un singur aminoaciâ, cir cei 
104 constituenți ai moka citat, 7 fajá ce structura citocroaului e- 
izolat da la maimuţă. | 


Lipoproteinele 


Au ce grupare prostetică diferite tipuri de lipide: 1ecitini, 

cefaliná, gliceríde, acizi gragi.Proporţia de lipite legate de pro- 
teine fiind variabilă, . 

Lipoproteinele, intrînd în constituţia diferitelor structuri 
(mitoconárii, mierozcmi), au rol în fisiclogia celulară, datorită 
proprietăţii hidrofobe dati de partea lipidich gi hidrofil5 dată de > 

„cea proteică, 

Lipidele lichidelor - extracelulare " lipidelo intracelulare, 

formeasă asociaţii macromoleculare labile cu proteinele. Aceste aSo-  , 
| ' eiegií, numite cenapse lípoproteice, au rol în solubilizsrea gi i i 
treneportui lipideloz -4 a altor substanțe liposálubile, ` ` 

AL. X5portante sint lipoproteinele din plaană sau qur înca acul 
Nu Bily a- şi A lipoproteinala, 


f 


Glicoproteinela 


Gruparea prostetică, legată covalent de proteint, poste fi o 
hexoză, pentozá, hexosanină, derivați acilaţi ni hexozeninel or, 
aeizi uronici, acid neureninic, acid sialic. 

Glicoproteinele propriu zige conţin sub 4 $ componentă poli- 
glucidicH, ier mucoproteinele sau mucoidele conţin peste 4 $. 

atît glicoproteinele cît gi mucoproteinele sînt constituenți 
importenţi ai secreţiiloz pg puc eonjunetiv, a carti 
lsgiilor. 

Giicoproteinele se güsosc ^ £n membrana "— aesa ee 
&eternini selectivitatea acesteia la întrarsa gå iogirea netaboliji- 
lor. Au importanță deonsebitÁ, deoarece dozarea unora din cenponen= 


te, ex. acid sialic, prezintă o posibilitate de dingnostio in meie 


procese inflematarii, reunctien, osncer. 
Huecproteinsle Be coperă greu, aînt asistana 3a áonaturnre 


gi au în organiam rol de protecție gi — 
Prafoproteinale 


- Au ca grupare prostetic sarea de Ca sau de E a acidului PON 3 


foric, legată deo grupările -OH a unui rest de serină din nolocula 
proteinei, fosforul eonstituind 0,5 - 1 $. Cea mai imporisnti este 
cazeina care conţine toţi eminoacizii necesari mitriţiei, Caractezul 
principal al cazeinei este de a precipita prin acidulare, Este o 
proteinë neonogenă, care se poate separa in mai multe fracțiuni prin 
eleetroforezü gi cronatografie 


Grupul prostetíc eongine un matal ca Fe, Cu, Zn, Co, Mn, yg. 
De ex. Cu este conţinut în ceruloplasmin, Fe în sidercfilink. 
 Pierul trivalent legat ĉe partea proteică (apoferitina) constitue ror 
rezerva de Fe atît pentru hemoglobina cît gi pentru hemenzima. 
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METABOLISMUL PROTIDIC. 

In timpul activității sale organismul are nevoie să ia din me~ 
diul înconjurător, substanţe nutritive, proteinele fiină elementul 
principal gefnlocuibil. 

Organismul uman poate suporta, fără să sufere prea mult, lipsa 
din alimentaţie a glucidelor gi lipidelor, în schimb nu poate supor- 
ta lipsa de proteine, care aduc organismului, acizii sminati necesa-. 
ri pentru sinteza propriilor sale proteine structurale. 

In organismul uman, proteinele provin din regnul animal gi ve- 
getsl, acestea din urmă fiind însă mult mei sărace în acizi aminaţi, 
Conținutul procentual în proteine al unor alimente este următorul: 
carne 18-22 %, brînză: 20-36 %, ouă 15 $, mazăre 26 %, făinăase 9713% 


cartofi 1,5-2 %. 
Bilanțul azotat. ; 


Pentru studierea gi înţelegerea etapelor metabolismului prote- 
ic, are însemnătate mare stabilirea bilanţului azotat. Acesta poate 
fi: pozitiv, echilibrat sau negativ. 

pilanţul_ azotat pozitiy,se constată în perioada de sarcină, 


„creştere, antrenament fizic, convalescenţă; el indicînă o acumulare 


de proteine în organe şi ţesuturi, 
Bilanţul_azotat echilibrat, este întîlnit în cursul perioadei 


âe maturitate. 

Bilanţul azotat negativ, se constată cînd proteinele ingerate 
nu sînt suficiente, iar cele tisulare se descompun, ca de exemplu în 
caz de insuficienţă proteică alimentară, ca urmare a unui aport in- 
suficient de proteine sau a unei digestii gi absorbţii defectuase, 
în cagecsia hipofizară, în roentgenterapie, etc, adică atunci cînd 

catabolismul întrece anabolismul. 

îi In timpul ineniţiei, eliminarea de azot este scăzută, organis- 
mul consumînd din rezervele sale azotate. Dacă inaniţia se prelungeg- 
te, se constată la un moment dat, o creştere bruscă a eliminării Ge 
azot, Este perioada în care organismul începe să consume proteinele 
structurale gi refacerea nu mai este posibilă, Această perioadă co- 
&ncide cu epuizarea rezervelor de glucide gi lipide, organismul fo- 
losinà proteinele proprii pentru satisfacerea nevoilor energetice. 


, 
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In mod normal, în urma unui regin alimentar obişnuit, prin ma- 
teriile fecale se eliminá 1 g de azot, care reprezintă în cea mai ma- 
re parte azotul alimentar neabsorbabil, prin urină se elimină 12 £ 
dé azot, iar prin respiraţie o cantitate foarte mică de 0,1 mg pe zi, 

Cunoscînd cantitatea de azot din ingesta şi din excreta se poa- 
te calcula cantitatea proteinelor care corespund azotului, înmul ţină 
cantitatea de azot cu 6,25, In felul acesta se poate calcula canti- 
tatea de proteine care a fost metabolizatá in 24 ore. 

Nevoile organismului în proteine. 

Pentru a asigura un echilibru azotat la omul adult şi un bilanţ 
pozitiv la copilul în creştere, sau a organismului în convalescenţă, 
este necesar a cunoaşte nevoile în proteine ale organismului, 


Pentru a stabili care este cantitatea de azot necesară organis- 


mului în 24 ore, au fost ţinuţi voluntari la o dietă lipsită de pro- 
teine, care conținea toate principiile alimentare în afară de azot, 
S-a constatat că eliminarea de azot în aceste conditii scade de la o 
zi la alta, pentru ca dupá 8-10 zile eliminarea să devină constantă, 
cifrînâu-se la un adult de 70 Kg la aproximativ 4 E pe zi, ceea ce 
corespunde la 23-25 proteine. Această cantitate poartá Genunirea 
de coeficient de uzură, 


' Teoria minimului de proteine, susţine că atia zilnică de pro- . 


— n O. O. — ouo — -— 


teine trebuie să fie de 45 g pe zi. 

Faptul că metodele de mai sus au fost experimentate pe o peri- 
oadá de 100-200 de zile, ceea ce reprezintă a 100-a parte din durata 
vieţii, deci pe o perioaâă relativ scurtă, nu permite elaborarea 
unor concluzii cu valoare de generalizare, i 
De aceea este mai bine să se vorbească de un optimum ER E 
ine, necesare organismului pentru 24 ore, Acest optimum este în fun- 
ctie de vîrstă, Copilul, între 1-5 ani are nevoie de 55 g proteine, 
în 24 ore, între 4-6 ani, 72 g; între 7-9 ani, 89 g; între 10-12 ani 
100 g iar între 15-15 ani, 106 g proteine, | 

Adultul pentru o muncă ce consumă 2500 calorii i se recomandă 
120 g proteine, iar pentru fiecare 500 de calorii, ngs cîte 10 g 
proteine, 

La stabilirea necesarului corect în proteine trebuie să se 3 ți- 


Z 
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pă „seama gi de acţiunea dinsmicA specifică a proteinelor, Pentru 100 
de calorii produse în condijii bezale, apar pentru aceiag:. durată de 
timp 120-150 de calorii, în urna ingestiei de proteine, Acest surplus 
de: calorii se pierde eub formă de căldură, Acţiunea dinamică specifi- 
că a proteinelor depinde în special de gase acizi aminsti: glicocol, 
alanină, leucinN, acid glutamic, tirozină gi fenil-alaninăe 

| Valoarea biologică a proteinelor. 

Pentru nevoile organismului, prezintă interes nu numai cantita 
tea de proteine ci şi calitatea lor. Valoarea biologică s proteine- 
lor áepináe Ge digestibilitatea gi de compoziţia lor in acizi enina-— 
ii. Pentru cunoaşterea coeficientului de digestibilitate, se determi- 
' në cgntitstes de proteine absorbite, Dacă de exemplu, 8e ingerá 10 g 
āe proteine, iar ín materiile fecale se găseşte o cantitate de s20} 
cere corespunde la 0,5 g proteine, înseamnă că s-au absorbit 9,5 E 
proteine şi în acest caz coeficientul de digestibilitate este de 95% 
| Acest coeficient este de 95 $ pentru proteinele de origine ani- 

mală gi de 80 $ pentru cele de origine vegetală, Coeficientul de di- 
gestibilitatea şi calitatea biologică a proteinelor depinde de natu- 
zg gi de proporţia diferiților aminoacizi pe care-i conţin. 

Dacă un țesut trebuie să gintetizeze 100 de g de proteină care 
să conţină 1 g de higtidină gi un g de triptofan, iar alimentaţia 
educe 2100 g proteină care conţine 1 & histidină şi numai 0,5 g trip- 
tofen,. țesutul va folosi numai junátate din cantitatea de proteine | 
ingerate e 

. Unele proteine asigură cregterea şi desvoltarea organismului; 
altele menţin numai greutatea, iar altele nu asigură nici creşterea 
gi nici nu menţin greutatea. 

Proteinele din prima categorie, se numesc proteine complete, 
iar ultimile proteine incomplete.Unele proteine sînt incomplete, đe- 
oarece ele nu conţin anumiţi acizi aminaji, Un exemplu tipic nisl | 
oferă zeine, care nu conţine triptofan gi din această cauză nu asi- 
gură cregterea dar nu menţine nici greutatea, Dintre proteinele care 
asi gură creşterea fac parte: cazeina, vitelina gi proteinele din car- 
ng, Dintre proteinele care nu asigură creşterea, dar menţin greutatee 
fac parte unele proteine vegetale, 


i 
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Valoarea biologică a proteinelor depinde de acizii aminati pe 
care $i conţin. Proteinele au o valoare biologică cu atît mai nere 
cu cît aduc un numár mare de acizi eminaţi pe care organismul nu-i 


poate sint: a. Din TENA amps de vedere, ecizii rj în se E di 


= =o — — o o o 


na, leucins, cot oăttă: treonina; 'metionins, fenilalanina, triptofa- 
nul gi lizina gi acizi aminaji neesenfiali sau inloguibili - glicoco- 
lul, alanina, cisteina, acidul ua; acidul aspartic, tirozina, 
ornitina, serina, etc. 

Cantitatea unor acizi aminaţi esenţiali, depinde de aportul ce- 
lor neesenjieli, de exemplu, cantitatea de fenilalanină ( acid emi- 
nat esenjial ) depinde de cantitatea áe tirozină ( acid aminat nees. 
senţis] ) Gecarece se ştie că pentru sinteza biologică a tirozinei 
este necesară fenilalanina, care nu se sintetizeată în organism. 

^^ Eximinárile de azot, sînt diferite atunci cînå se scoate din 
slinentejie unul din cei opt acizi aminaţi esenţiali, Astfel, cea — 
mai mere cantitate de azot se elimină cînd se îndepărtează din ali- 
 mnentajie triptofanul sau izoleucina gi se elimină cea mai mică canti- 
irte de ezot cînd se îndepărtează lizina eau treonina. În urme unui 
regin înâelungat din care a-au îndepărtat unul esu mai mulți acizi 


eminsti s-a constatat apariţia de tulburări generale ca amețeli, tul-. 


cer&res sensibilităţii cutanate, înapetenţă, etc. Reiniroducerea a- 
cizilor sminaji deficitari în alimentaţie face ca echilibrul să se 
restabilească chiar din primele zile, 

in general, orgahismul animal, utilizează acizii aminati dir 
ceris L, car s-a stabilit că poate folosi gi acizi aminaji din seria 
D. Cu excepţia lizinei gi treoninei, toţi ceilalţi acizi sminaji e- 
sentiali pot fi înlocuiți în alimentaţie cu alfa cetoacizii corespun- 
zători, Izomerii D gi netioninei, triptofanului, fenilalaninei gi le- 
ucinei sînt folosiţi de organismul animal asemănător cu izomerii L. 
Trensformerea acizilor eminati forma D se face în organism pe caslea 
reacţiilor de trenesminare. Ceilalţi acizi aminati esenţiali din se- 
ria D nu efnt utilizaţi d$ organism, | 

Pentru buna funcţionare a organismului este necesară o anuni- 
tă cantitate de acizi amin&ti esentiali, Trebuie însă menţionat că 


- 
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nu numai lipsa sau cantitatea scăzută de acizi eminali esentiali des 
termină perturbări în organism ci şi excesul în alimentaţie a acizi- 


| lor aminaţi esenjiali atrage după sine tulburări grave, Astfel, un 


exces de metionină, lizină sau triptofan, opregte cregterea ca gi 
.cum ei au fost eliminaţi din raţia alimentară, Mărirea proporţională 
concomitentă a celorlalţi aminoatizi esenţiali împiedică apariţia 
tulburărilor, Se cere deci păstrarea în mod constant a unui anumit 
raport între acizii aminafi. 

Valoarea biologică a unei proteine s-a determinat în deosebi 


prin raportul cîştig de greutate £ greutatea proteinei ingerate, Lu- 


înău-se ca etalon proteinele oului, s-au stabilit diferenţe de compo- 
ziţie ale proteinelor pe această bază. Deficitul unor aminoacizi li- 
miteazá eficacitatea proteinelor, Ea este însă capabilă să riâice 
valoarea biologică prin suplimentarea acidului aminat deficitar, Re- 
iese că lipsa unui acid aninat limitant, scade valoarea alimentară a 
“caii că respective, proporţional cu deficitul lor. 
Digestia gi absorbţia proteinelore 

Digestia proteinelor este absolut necesară, Dacă se injectează 
intravenos unti animal de experienţă, proteine de altă specie, se 
constată că apar tulburări anafilactice, proteinele comportînâu-se 


„ca antigeni specificie In urma digestiei, proteinele sînt private de. 


specificitatea lor de specie gi deci nu mai determină aceste fenome- 
ne. Organismul nu poate folosi proteinele ca atare, ci acizi aminaji 
care rezultă prin degradarea la nivel digestiv a proteinelor ingera- 


te, Dacă se injectează un amestec de acizi aminaţi sau acizi aninaţi 


rezultați în urna digestiei, nu se mai constată apariţia tul burări= 
lor anafilacticee 

 Digestia proteinelor, începe sub acţiunea acidului clorhidric 
gi a pepsinei, Acidul clorhidric activează pepsinogenul gi inhibă 
proteinele, făcînâu-le mai atacabile de pepsină. Pepsina transformă 
proteinele insolubile în produşi solubili, atacínd anumite legături 
peptidice, Ea nu hidrolizează cheratinele care trec netrensformate 
prin tubul digestiv gi ae elimină prin materiile fecale, 

" Stomacul joacă rol nu numai în digestia proteinelor, ci intervi- 

ne în metabolismul intermediar al proteinelor. S-a stabilit că în 


fă 
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postul total, în tractusul digestiv se produce o eliminare sistematie 
că de proteine o dată cu sucurile digestive care sînt supuse actiunii 
fermenţilor proteolitici, Acizii aminaţi rezultați din degradarea a- 
acestor proteine, servesc pentru sintetizarea de proteine noi, nece- 
sare diferitelor ţesuturi, | 

In cavitatea intestinală proteinele suferă acţiunea tripsinei 


. gi chimotripsinei, care le scindează pînă la stadiul de polipeptide., 


Acţiunea tripsinei gi chimotripsinei se complectează reciproc. In 
continuare, polipeptidele sub acţiunea amino gi carboxi polipeptida- 
zelor din mucoasa intestinală sînt scindate pînă la stadiul de acizi 
aninaţie 

Proteinele se absorb deci numai sub formă de acizi aminați, A- 
cidul adenozintrifosforic, fosfatii anorganici gi ionii de magneziu 
stimulează absorbţia lizinei, argininei, triptofanului şi a acidului 
glutanice 

Prin vena poztă, “aminoacizii ajung la ficat, unde pe de o parte 
suferă o serie de transformări biochimice specifice gi nespecifice, 
iar pe de altă parte, servesc sintezei unor proteine care are loc la 
acest nivel. O parte din acizii aminaţi sînt cedaţi sîngelui, consti- 
taină aminoacidemia. Aminoacizii, ajungînd la nivelul diferitelor 


“organe participă la sinteza proteinelor specifice fiecărui ţesut gi 


organ sau sînt supugi diferitelor degraâări şi transformări, In felul 

acesta schimbul dintre acizii aminaţi din sînge gi din ţesuturi are 

loc în mod continuu gi justifică necesitatea aportului alimentar. 
Rolul proteinelor în organism, | 

| Proteinele sînt purtătorii vieţii, tocmai âatorită rolului com- 

plex pe care-l joacă în organime Ei îndeplinesc un rol energetic, 

plastic, fisicorchisic gi purtütori- de ai ferite eutetenie. 

de greutate, deci Bproape la fel ca glucidele, nu joacă un rol ener- 

getic important deoarece nevoile energetice ale organismului sînt a- 


.coperite pe seame glucidelor gi lipidelor, 


O importanţă deosebită o are faptul cá ele apar în organism gi. 
sub formă de " proteine active " intrind în mod obligator ín consti- 
tutia enzimelor. Ele formează suportul coloidal al enzimelor, după 
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cum unele enzime sînt chier proteine simple, 
d : Proteinele intervin dejacemeni şi în sinteza àe —— m 
7 A d i . YVE ey- 


emplu hormonia hipofizari, paratiroidieni şi ai timusului, sînt de 
baiete cq iar adrenalina apare în urma metabolismului fenii- 
Rolul plastic. In organism, pot exista enumite depozitári de 
proteine care sînt mobilizate în lipsa proteinelor din alimentaţie, 
Depozitarea proteinelor are loc la nivelul ficatului şi a mugchilor, 
In timpul insnifiei, creierul gi inima consumă mai întăi azotul áe 
rezervă din aceste organe gi numai dupZ aceea propriul lor azot. 
Proteinele sînt elemntul plastic de prim ordin al tuturor te- 
suturilor. Ele se găsesc în celulele țesuturilor sub formă cimzlX gi 
complexă, de cenapse lipoproteice gi glicoproteice. Proteinele sînt 
specifice diferitelor ţesuturi, Astfel, în piele se află scleropro = 
teine, în țesutul conjunctiv se află colagen, fără triptofan gi ti- 
rozină, ín țesutul cartilaginos se afl: condromucoide, în țesutul 
nervos neurocheratina, etc. 
Holul fizico-chimic al proteinelor. Proteinele joacă un rol 


important din punct de vedere fizico-chimic, în special în mentine- | 


rea echilibrului acido-bazic şi a presiunii osmotice. . 

In menținerea echilibrului_acido=bazic,proteinele contribuie 
la menţinerea acestui echilibru, datorită constituţiei lor sub for- 
mă de amfion. In felul acesta proteinele formează un sistem tempon 
în plasmă, hematii gi celule. Sistemele tempon proteice se prezintă 
„sub formă de: proteină / proteinat de sodiu, hemoglobină / hemoglo- 
binat de potasiu gi oxihemoglobină / oxihemoglobinat de potasiu. 

Proteinele mai fac parte gi din ionii acizi ai umorilor şi ţe= 
suturilor,. Dacă se exprimă valoarea ionilor acizi ai umorilor şi țe- 
suturilor în miliechivalenţi se constată că proteinele formează: 

| - 16 miliechivalenţi din totalul de 155 miliechivalenţi acizi 


din plasmá. i 
- 4 miliechivalenţi din totalul de 150 miliechivalenti din li- 


chidul interstitial. 
- 65 miliechivalenţi din totalul de 195 miliechivalenţi acizi 


din lichidul celular. 


—. 
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t 
lement principal. Rolul lor este de a atrage apa spre latura în care 
sînt în cantitatea cea mai mare, Creşterea cantităţii de proteine 
din sînge detemină o atragere a apei din ţesuturi gi ca rezultat 
apare senzația de sete, iar scăderea proteinelor din sînge deternină 
o plecare a apei din sînge în ţesuturi, 

In cazul când în urma unei pierderi de proteine, a unei defici- 
enţe de absorbție sau a unei lipse de sinteză a proteinelor, se con- 
stată scăderea proteinelor din einge, iar ca o coneeciriţă, formarea 
eáemului. 


Rol ín transportul de substanţe,» 


Proteinele sînt purtătoare de diferite substanţe, metale şi me~ 


taloizi - iodo gi cuproproteihe - gi transportoare de apă, lipide, 
gluciăe, bilirubiná, etc. 

Datorită coexistenţei în molecula lor a grupărilor aminice gi 
carboxilice, proteinele joacă rol de schimbátori de ioni, cu rol în 
menţinerea echilibrului diferiților ioni în organiem. 

Metabolismul intermedfar al acizilor eminsli. 

După absorbţie, acizi aninaţi sînt transportați pe cale sangu- 
iná $n țesuturi, Transportul de acizi eminagi se face de către eri- 
trocite, care sînt principalul rezervor de acizi aminaţi din organisr 
Pe măsură ce țesuturile consumă acizii aminaţi din ser, în aceiaşi 
măsură acizii aninaţi trec din hematii ,în plasmă, 

: Primul organ pe care-l întîlnesc acizii eminaţi după ce au fost 
abeorbiţi şi au luat calea venei porte este ficatul, Din acizii ami- 
nati ficatul poate sintetiza unele proteine gi chiar gi glicogen. 
` Acizii aninaţi glicoformatori mai importanți sînt: glicocolui, ala- 
nina, eerina, cisteina, arginina, prolina, acidul aspartic gi acicul 
glutemic, Ficatul sintetizează glicogen pe seama acizilor aninaţi, 
atunci cînâ aportul de glucoză este limitat, 

Restul acizilor aminați eint transportaţi pe cale sanguină ie 
nivelul £eeuturilor şi celulelor, furnizinà eubatratul pentru meta=- 
bolismul azotat celular. Acizii eminayi sînt metabolizaţi, fie în 
sensul anabolismului, a sintezei de polipeptide şi proteine siructu- 
rale sau funcţionale, fie în sensul cataboliemului, a degradării la 


diverşi produşi,» 
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Catabolismul acizilor aninaţi înbracă două aspecte; unul care: 
se adreseazÉ tuturor acizilor aminaţi, cum sînt procesele de desemi- 
nare 'oxidativă, transaminare, decarboxilare sau formare de betaine 
şi altul specific fiecărui acid aminat, Dintre acestea mai importan- 
te sînt: 

Dezaminarea oxidativá, 

Dezaminarea oxidativă, reprezintă procesul metabolic prin care 
un acid aminst pierde gruparea aminicá sub formă de: amoniac, acidul 
aminat transformíndu-se într-un cetoacia, Dezaminarea oxidativ se 
efectuiază graţie intervenţiei unui număr mare de sisteme. enzimatice 
care catalizează următoarea reacție generală: 

H 
R-C-CO0H + 1/2 Alia za dud R-C-COCH 
NH, P NH, e) | 

In dezaminarea oxidativă, acidul aminat este într-o primă eta- 
pă dehidrogenat, proces care duce la formarea unui acid iminic, care 
la rindul său este hidrolizat cu formarea unui acid cetonic gi elibe- 
rarea Ge amoniac. Prima etapă este enzimatică, acceptorul de hidro- 
„gen fiind FAD-ul, FMN-ul, NAD-ul gi NADP-ul, Etapa următoare este 
spontană, neenzimatică, 

Reacţia se desfăşoară în felul următor: 


 R-CH-COOH X s R-C-COOH — DD” BR-CO-COOH 


NH, NH H,O NÉ, 
După tipul PEU sistemele enzimatice se împart în: 
~- oxidezele acizilor aminati ai seriei L 
-= oxidazele acizilor aminati ai seriei D 
~ oxidazele unui acid aminat specific 
In general cetoacizii rezultați pot servi la diverse reacţii 


de transeminare, pot constitui : - . - . scheletul carbonatat al glu- 


cidelor, acizilor gragi sau glicerinei sau în cazul acidului piruvic 
oxalacetic gi cetoglutaric servesc de substrate pentru ciclul lui 
Krebs, 
| | Treneaminarea, | | 
Transaminarea, reprezintă procesul de degradare care constă 
Ain transferul grupării aminice a unui acid aminat pe un cetoacid 


) 
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fără eliminare de amoniac ca produs intermediar, In urma acestui pro- 
ces acidul aminat prin cedarea grupării aminice se transformă fntr- 
un cetoacid, iar cetoacidul care a acceptat gruparea aminicá se trans 
formă într-un nou acid aminat, 


a ii 
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Enzimele care catalizează aceste reacţii se numesc transamina- © 
ze sau aminotransferaze gi au drept coenzimă foefopiridoxalul, Reac- 
ţia generală este următoarea: 

AC. aminat I + piridoxal s————— piridoxamină + ac, cetonicI 

Ac. cetonic II + piridoxamină ==> piridoxal + ac. aminat II 

Reacţiile de transaminare mai importante sînt: 

Ac. glutamic + ac, piruvic 4———* ac, cetoglutaric + alenină 
Ac. glutanicet ac. oxalacetic => acid cetoglutaric + ac. aspartic 

În afară de acizii aminaţi dicarboxilici - acidul aspartic şi 
aciâul glutamic - iau parte gi alţi acizi aminaţi dintre care cei 
mai activi sînt: valina, leucina, izoleucina, tirozina, fenilalanina,’ 
metionina, arginina, cisteina gi ac. alfa aminobutiric, 

Aminotransferazele sînt prezente în toate sistemele biologice 
iar în fiecare celulă animală fiecare enzimă este specifică pentru 
un anumit substrat, după cum fiecare celulă sau ţesut pare să aibă 
o concentraţie proprie a unei anumite enzime, 

"Transaminarea pe alfa cetoglutarat este un proces general gi 
constituie un sistem biochimic fundaméntal, comun pentru cele mai 
multe celule, | 
| Reacţia de transaminare este strîns legată de metabolismul aci- 
zilor aminati atît în faza de anabolism cît gi în faza de catabolism. 
In asociere cu alte sisteme enzimatice ele joacă un rol central în 
. metabolismul azotat, | | 

Se admite cá intrarea azotului fn ciclul metabolic se face in 
exclusivitate prin calea de sinteză a acizilor care corespund celor 
trei acizi cetonici din ciclul lui Krebs. m 

Reacţia de transaminare joacă un rol important în metabolismul 
 celuler. Ea este strîns legată de catabolismul şi &nabolismul acizi- 
„lor aminaţi gi constituie legătura dintre metabolismul glucidelor şi 
proteinelor, i 

“Rolul central pe care aminotransferazele şi-l asumă pary 


274 
lismul azotului în general este nai particular în sinteza ureei, 
Reacţiile de transaminare sînt deasemeni implicate în biocin-  ' 
teza bazelor purinice gi pirimidinice, a porfirinelor gi cobalamine- di 


lor. | mE | 1 e 


De asemeni reacţiile de transaminare îgi găsesc o aplicare e. ë 
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practică în diagnosticul unor boli, gtiind că, nivelul glutamat-oxal- V 
ecetat-sminotransferaza este crescută în afecțiunile ficatului şi în 
. infsrctul de miocard. ; ? e 
Decarboxilarea. l l a | 
Decarboxilsres presupune procesul bioohisi prin care un sció 
aminat în prezenţa unei decarbozilaze pierde bioxidul de carbon de 
la nivelul funcţiei carboxilice, transformînâu-se într-o amină, 
Reacţia generală este următoarea; 
R-CH-COOH . / R-CH,-NH, 
NES "co, 
Ac. aninat | Amin 
Decarboxilarea este un fenomen a cărei Japoniani bicchinică 
este mare, deoarece antrenează formarea de amine, cu funcţii fizio- 
legice foarte variate. , 
Decarboxilazele au ca parte activă vit. Bg sub formă de foefo- 
piridoxel. d d = EP" 
Sub acţiunea aninoaciddecarboxilazelor rezultă următoarele 
amine; 
erginină i eius căi 
histidin&——————————9» histanină 
lizing ——— ————— ——» cadaveriná 
ornitin —————————d$ putresdínk : 
tirotină ——————————» tiranină z "a 
Aminele rezultate sub acţiunea florei microbiene din intestin 
se numesc amine biogene. Aminele rezultate auferă acţiunea aminooxi- 
Ls 


dazelor transformindu-se în aldehide şi amoniac. . | 2M 
Formarea de betaine, 
Ac, aminaţi ee r-* uetila la nivelul funejiei aminice cu trei 
radicali metil, ca urmare a faptului că azotul a devenit pentavalent , (3 
Acegti derivaji se pot cicliza ulterior, formind betaine,conform re- 
| | ID 


D 
= 
n— y c 
O 
i o 
z 
LLI 
x 
i O 
275 = 
acţiei: 9 
R-CH-COCH  d— a R-CH-N-(CH 355 —— R-CH-B-(C ) = 
i COOH 25 o 
Majoritatea ţesuturilor animale conţin compuşi metilati sub » 
Í formă de betaine, colina constituind sursa de grupări metilice. 


Triptofanul, fenilalanina, tirozina şi histidina sînt precureo- 
rii unor amine biogene active, cu rol important fn organism cum sint 
*  ceteholsminele, serotoninele,tiramina gi histamina. 
Metabolismul creaținei. ` 

Creatina gi creatinina sînt compuşi azotati, larg răspînaiţi 
în unele ţesuturi în special în țesutul muscular, fiind un compusa cu 
rol energetic, deşi biosinteza sa are loc la nivelul,rinichiului şi 
ficatului. 

Procesul ĉe biosinteză al creatinei = creatinogeneza - sre loc 
prin interacţiunea dintre trei acizi aninnti: arginina, glicocolul 
gi metionina, Procesul presupune succesiunea a două etape: transami- 
Bingerea gi transmetilarea, 

Prensanidinarea, constă din transferul grupării amidinice sau 
guanidinice de la arginină pe glicocol, ducînd la formarea de glico- 
' eismin sau ac. gugnidinacetie şi omitină, 


HN-C-NE, | CH,-NH, HN-C-NB,, 
"s | CH) ! ga 
GHjs + ÇH, 00. .08 e £8, 
CH-NH,: COOH ÇH-NH, COOH | 
PODR Glicocol GOE , Glicociaminá A 
Arginină . : Ornitiná 
Această etapă are loc.la nivelul țesutului renal. d 
^ . Pranenetilarea, constituie acel proces biochimic prin care se 


asigură transferul unui radical metil de 1a un compue la altul.Se 
transferă în special acele grupări metilice care sînt slab unite, 
cum sînt cele legate de suif ca la metionină, de azot ca la colină 
şi betaine, dE 
In prcesul de biosinteză al creatinei, donatorul de radical 
| metil este metionina, Radicalul metil se transferă pe. glicocianină 
formînd creatina iar metionina prin pierderea radicalului dá homocis- 
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teina., Cedarea radicalului metil, necesită în prealabil o activare a 
metioninei, proces care are loc în prezenţa de ATP. In urma interac-. 
fiunii dintre aceşti compugi, rezultá sulf-süenozil-metionins sau 
metionina activă gi eliberarea a trei molecule de ac. fosforic, Nu- 
mai în aceste condiţii, radicalul metil devine ugor detagabil gi ca- 
pabil de a se fixa pe divergi acceptori ai grupărilor metil, 

Procesul de transemetilare se petrece la nivelul ficatului. 

Enzimele răspunzătoare de acest dublu proces sînt: arginin-gli- 
cinami din-transanidinaza, prezentă în rinichi şi răspunzătoare de 
transferul radicalului guanidinic gi guanidin-acetat-netil-trersfera- 
za, care catalizează reacţia de transmetilare, prezentă în ficat. 

Creatinina compus ciclic al creatinei sau amida interbă a creati- 

nei rezultă din interacţiunea dintre creatiná şi fosfocreatină, 


N-CH S a 3 - NH-CH E nia , N-CH; 

r 5 [ 3 Fa i 2 
COOH ; COOH : 

Creatina -- . Fosfocreatina | Greatinina 


Creatina reprezintă una din formele de excretie urinară a azotu- 
lui aminic. Ea se eliminá în'mod normal prin urină numai la copil, 
lipsind practic din urina adultului. In conâiţii patologice - distro- 
fie musculară progresivă - initia urinară de creatinÁ este crescu- 
tă, s 

Intre creatină gi creatinină există un strîns raport influen- 
£st de hormonii sexuali si regimul dietetic. In prezenţa hormonilor 
sexuali creatina dispare apărînd creatinina. In felul acesta se ex- 
plică dispariţia creatinei la pubertate, Deasemeni în lipsa glucide- 
lor din alimentaţie apare creatina. 

Posfocreatina, constituent energetic al țesutului muscular, in 
special el musculaturii scheletice, se formează în prezeja creatin- 
fosfokinazei, El este implicat în mecanismul coniracjiei musculare. - 
E reprezintă una din. substanțele de acțiune a mugchiului, scindarea 
sa hiârolitică asigurînă eliberarea energiei necesare contracjiei. 
Creatinfosfatul reprezintă acea rezervă de energie care poate fi u- 
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tilizată rapid în orice condiţii pentru regenerarea de ATP, 

Acest sistem constituie un avantaj, comparativ cu depozitarea 
unei cantităţi mai mari de ATP prin faptul că prin clivarea sa, nu 
se produce un raport ATP / ADP nefavorabil, ceea ce ar reduce ran- 
damentul ATP-ului. | 

Aminoacidemia gi amoniemia, 

Prezenţa gi nivelul acizilor aminaţi şi a amoniacului în to- 
 pentul circulator constituie aminoacidenia şi amoniemia sanguină , 
Acizii aminaţi sînt prezenţi atît în plasmă cît gi în elementele fi- 


gurate ale sîngelui, asigurînd transportul acestora. In sîngele cir- 


culant, acitii aminaţi liberi se găsesc în plasmă, irori, leu- 
cocite şi trombocite. 

Plasma conţine în special, alanină, glicocol, valiná, treoni- 
nă, serină, fenilalaniná, în concentraţii dozabile gi urne de tri- 
ptofen, beta alanină, etc. 

i Valorile. extreme ale concentraţiei plasmatice a diferiților 
“acizi sminati diferă de la un aminoacid la altul, Concentrația lor, 
variază cu vîrsta şi cu unele stări fiziologice ca sarcina, efortul. 

Aminoacidemia globală a copilului reprezintă circa 84 % din- 
cea a adultului. De asemeni diferă gi repartiţia acestora între - 
plasmă şi elementele figurate ale sîngelui la copil faţă de adult. 

Raportul eritrocito-plasaatic al concentraţiei aminoacizilor 
liberi se modificá în funcjie de aportul aminoacizilor în urma pro- 
ceeului de absorbţie. Modificările raportului ar reprezenta schim- 
bul continuu de aminoacizi ce există între plasmă gi eritrocite şi 
între plasmă şi ţesuturi. Creşterea concentraţiei aminoacizilor sin 
eritrocite, după prînzuri bogate în proteine ar demonstra rolul de 
transport al acestor elemente figurate ale eingelui. In plus, eri- 
trocitele ar juca un rol important în procesul de activare al ami- 
noacizilor.Concentrafia crescută a serinei gi glicocolului cît şi 
a acîâului glutamic la copil, ar demonstra rolul important pe care 
n „joacă aceşti acizi aminaţi în fiziologia organismului : tînăr, . 

Reglarea gminoacidemieie 

Factorii care contribuie la menținerea constantă a aminoaci- 

demiei sînt; i 


à 
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Absorbtia intestinalá , care influenţează nivelul acizilor ami- 
nati din sînge, prin aportul permanent de acizi aminati proveniţi dir 
hidroliza enzimatică a provesseuer exogene şi endogene de la nivelul 


tiactusului digestive 

Activitatea metabolicá a ficatului, Ficatul mors rol atît în 
menţinerea unei aminoacidemii constante cît gi în distribuirea către 
alte organe şi ţesuturi a acizilor aminsji. Reţinerea acizilor amina- 
ji de către ficat se face.sub formă de combinaţii în molecule prote- 


ice. In plus ficatul deţine şi alte roluri în metabolismul acizilor 


aminaţi: transformă unii acizi aminaţi în alţii, metabolizează în ex- 


clusivitate unii acizi aminaţi, transformă unii, acizi eaminaţi în a- 
cizi zii ate etc. 


creier - prin două mecanisme: captarea deta acizi dati gi elibera- 
rea lor. - "t 

Excretia renalÁ si — Rinichiul eliminá o parte din 

acizi aminaţi, la fel tractusul ioni pielea şi fanerele . 
Ureogeneza... . ; . 

Ureea reprezintă produsul final al catabolismului, proteic. A- 
moniacul rezultat din metabolismul acizilor aminati urmează mai mul- 
te căi, dintre care cea mai importantă este ureogeneza, 

Procesul de formare a ureei are loc la nivelul ficatului,şi 

rinichiului. Principalele etape- de sinteză sînt următoarele: 

- sinteza carbamilfosfatului. 

sinteza citrulinei. 

- - Sinteza argininei, 

formarea ureei, | 

Sinteza cerbemilfosfatului,presupune o interacţiune a acidului 
carbamic nestabil, rezultat din CO, şi NH, cu molecula de ATP, for- 
nínd carbamilfosfatul gi ADP-ul, Unirea acestora reprezintă o cale 
de folosire a produgilor finali metaboliei în vederea conservării 
energiei libere: 


Y pi Carbamilfosfatul 
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minală a ornitinei, a unui radical carbami1-CO-NH, sub acţiunea unei 
enzime ~ ornitincarbanil transferază ~ sau O.C.T, 


LC NK DR: 
CH, ,NH, T 
CH, + Q-C NH o 
i ^ 
: ~ PO,H 
a ipit n (GE) 
COOK GH-NĂ, 
COOH 
Ornitină’ PE | Citrulink 


Transformarea citrulinei_în arginină, este o reacție complexă 

ce nu aparţine numai ficatului, întrucît a fost evidenţiată gi în ri- 

" michi. Acest proces constă în adijia unei, noi molecule de amoniac la 
citrulină cu producerea de arginin&. Donatorul de azot este de fapt 

acidul aspartic, care în prezența argininosuccinat sintetaze, a ioni- 
lor de Mg gi a unei molecule de ATP duce la formarea unui compus | 
intermediar, arginino-succinat. | 


Arginino- i 
. RH, COOH succinat sintetaza NH COOH 
C=0 CR H40 |" ^ C -NH-CH 
i Tuc eR i t^ 
NH + CH-NE, | NE CE, 
(CH5); COOH — ,mp AMP 4 PP (CH,), COOH 
,  CH-MB, Mg? CENA 
CCOH Acid COOH 
^ Citrulina Aspartic Arginino-succinat 


Arginino-succinatul format în urma unui proces de clivare în 
prezenta unei lieze, va duce la formarea argininei cu eliberare de 
` acid fumaric sau prin hidrolizü în prezenţa argininosuccinazei se va 
ecinda în arginină gi acid malic, | 

Acidul fumaric sau malic vor urma căile metabolice din ciclul 
lui Krebs pînă la stadiul. de acid oxalacetic, pentru ca printr-un 
proces de transeminare în prezenţa acidului glutamic să formeze un pi 
nou donator de azot pentru ciclul de sinteză al ureei, 

Prin acest mecanism se stabileşte o strînsă corelaţie între 


Scanned with OKEN Scanner 


D 
= 
E b. = 
o 
s N 
z 
LLI 
x 
O 
| 280 = 
ciclul de sinteză al ureei, ciclul acizilor tricarboxilici şi proce= E 
sul transaminării, asiguríndu-se astfel interrelatia dintre metaboli; = 
o 
me L4 . *, COOK | 5 
NH QooH CH ho e f à 
CĂ -NH-ÇH - fumaric 7^2 : 
NH C dd C-NH | 
i H, COOH NH i 
Pe Ato. COOH EE Met 
COOH Rd CHOH Ac, CH-NE, 
Arginino-succinat CH, malic COOH 
| i COOH Arginină 


Formarea ureej, reprezintă etapa finală a ciclului ureogenetic, 


Procesul are loc sub acţiunea arginazei, care desface arginina în or- 
nitină şi uree, 


Ç=NH .  Arginază rm dg Uree 
(CH,), — p> 2 
CH-NH, EO 
coc — | (mt 2 
i 2) 2 | 
y CH-NH, ^ Ornitin& 
| COOH ! 


Bilanţul formării ureei este următorul: 
2 NH, + CO,+ 3 ATP -— uree + 2 ADP + AMP + PP + Pi 
Uzeea reprezintă forma de excreţie a produgilor de metabolism 
ai acizilor aminaţi, Eliminarea ei se face prin rinichi într-o con- 
centraţie de 60 de ori mai mare ca în sînge. | M 
Creşterea ureei în sînge se numegte uremie sau hiperazotenie, 
Aceasta poate fi de cauză renală cum se înttineşte în cursul nefrite- 
lor cronice, a nefritelor acute postanginoase, nefritelor tubulare ce 
apar în urma intoxicaţiilor cu sublimat, etc. Uremia poate fi intfl- 
nită în unele afecţiuni cardiace sau maladii infecțioase ca urmare 
a a oliguriei, sau in unele afecţiuni hepatice ca urmare a exagerării l 


ureogenezei, lipsa de sare ce apare în cursul vărsăturilor, duce de 
asemeni la cregterea ureeí, 


N 
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Metabolismul special a] unor acizi aminaţie 

Organismul uman dispune în afara căilor de degradare comune a- 
minoacizilor gi de unele căi speciale de degradare pentru fiecare 
aminoacid în parte. Acest mecanism este posibil datorită structurii 
diferite a radicalului hidrocarbonat din moleculă, 

Metabolismul glicocolului gi_serinei, Glicocolul gi serina fac 
parte din grupa acizilor aminagi neesenjiali. Ei sînt în schimb glu- 
coformatori. Catabolismul glicocolului presupune transformarea aces- 
. tuia în serină, în schimb catabolismul serinei are mai multe căi de 
metabolizare. Schema generală a metabolismului glicocolului gi seri- 


nei este următoarea: . 


Glucoză 


Glicocol apt — Acid piruvic 


Cisteină 
n Colin Eus 
Transformarea glicocolului_în seripă se realizează printr-o suc 
cesiune de reacţii de dezaminare, cu formare de acid glioxilic, care 
prin decarboxilare formează aldehida fornică. Prin condensarea form- 
sldehidei cu o moleculă de glicocol se formează serina. | 


ÇH -COOH | QoOH. .  ., H + QH,-CO0H —,ÇO0H - 
NE, 1/20, NH, CHO Co, CHO | CH-NH, 

.. Glicocol . " Aeid . Aldehidá  Glicocol  CH,OH 
glioxilic O formicá | Serin 


Transformarea gerinei în_alicocol, necesită prezenţa acidului 
tetrahidrofolic, care are proprietatea de a transporta unităţile de 
un carbon, respectiv funcţia de la carbonul beta a serinei, pentru a 
' forma acidul N, p-forailtetrahidrofolice Prin pierderea unităţii de 
un carbon, serina se transformă în glicocol. 


COO. — ! —., Qoo 
CH-NH) map  mur-cu,ou CEZ + 
CH, -OH | Glicoco1l? 


l Serina | | i 
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Transformarea serinei in colgmin& gi colinl se face iniţial 
prin decarboxilare, urmatá de o metilare progresivá, donatorul de TAa 


dicali metil fiind metionina activă sau Sinaia re aia e care se  : - 


transformă în homocisteină, OH = 
POOH CE-NH, — > gH-Rz(CH 3. 
CH OH Colenina Colina l 
Serina 


Transformarea serinei în cisteină se realizează prin participa- 
rea homoserinei gi a serinei cu formarea unui -compus intermediar, 
cistationina, rezultat din condensarea acestor doi precursori în pre- 
zenţa cistationinsintetazei, a cărei coenzină este piridoxalfosfatul. 
Ulterior are loc scindarea enzimatică a cistationinei în cisteină 


şi homoserinăe N 
COOH COOH ' ,CH,-CH4-CH-COOH ȚOOH 
OCH-NH, +- QH-NH, —— S NH, ~ CH-NE, 
CH „OH cH, Car rr tm CH,-SH 
| CH,-SH NH, Cisteină 
Serină Homocisteină Cistationină. Qoo | 
| RAR, 
eR, 
CH,0H 
Homoserină 


/ 


Cistina este o dicisteinl, care împreună cu cisteina formează 
un sistem redox cu implicații fn troficitatea tisulară. 


CH,-SH | | CH,- S-8S - B6: 
2 QU-NR,. - t 2H CH-NE, MN 

COOH COOH 

Cisteinü Cistink 


Formarea serinei din glucoză, are ca precureor acidul 3 foafo- 
glicérie care poate imbráca două cái de metabolisare, dar cu acelaşi 
sistem enzimatic, Prima cale metabolică, presupune pierderea radica- 
lulvi fosforil gub formă de fosfat anorganic cu formare de acid gli- 
care în prezenţe de NAD trece în acid hidroxipiruvie, funcţia 


ceric, 
| š suferind un prócee de transaninare cu formare de 


cetonică nou creat 


m 
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„serină. A doua cale de metabolizare, transformă acidul 3 fosfoglicer 


ric ín acid 5 fosfopiruvic, tot în prezenţă de NAD, care prin trans- - 


aminare se transfornă:în foafoserină.. Pierderea radicalului fosforil 
sub formă de fosfat —! duce: la serink, ps 


A A me ; YP -on E, 
cod E30 Pi ÇOOH NADO "NADH, COH N " FP-CHO  COO0H — 
Guo — ——À e C CHOH A aia: C20 — — CH-NE,, | 
CR,-0- R, “CH OH Meu i e , COE 
Ac. S-P-gliceric. :Atagli- - Ac. hiüároxi- ©. Serina 
ceríc piruvie ——— pi. 
-GOGH zc sit Hara ^ FP-CHO COOH H,O 
re: aud ene 
Ace $-P-piruvic. Fosfoserink 


ha sepipei in acid piruvic, are loc în prezenţa se- 


rindezaminazei, a cărei coenzimă este piridoxalfosfatul, reacţie ca- - 


re are loc în mai multe etape, cu formarea acidului aminoscrilic PE 
a acidului iminoacrilio;, ca produşi . intermediari. 


çook COOH COOH H,O NH, Coca 

Bm mper SL teo 

eia "d ed J'-» amino ec Re. imine dc. piruvie. 
| acrilic:  . acrilic j 


Metabolismul triptofanului, acid aminat esenţial, poate duce 
prin catabolismul sku la următorii compugi: 


Transformarea &rip&ofenului 1n vi tamină PP ( vesi vit. PP) 
Formarea sergtgninei, are loc după o prealabilă hi aroxilare 
a triptofanului cu fermare de 5 hidroxitriptofan, care prin decarbo- 
xilare se transform în 5 hidroxitriptsmina sau serotonina, La rtn- 
dul ei eerotonina prin dezaminare gi oxidare în prezenţa monoamino- 
oxidasăi din ficat se transform in 5-hidroxiindolacetic, care se e- 
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' limină prin urină. 
HO — 
pi -ci,-qu-coos | -CE,,-C8-COOH co, 
| kJ Eos: e diat yip LAS sili " 
d dp e, 
Triptofan .  $-hidroxitriptofan 
HO i 
-CH-CH, -NH, -CH -COOH 
H 
5-hidroxiindol 
acetic : 


Pormarea_de indol, se realizează sub acţiunea enzimelor din 
flora intestinală. Indolul format se eliminá prin urină sub formă 
conjugată. Enzima răspunzătoare de această transformare este o trip- 


tofanază a cărei coenzină este piridoxel-Sedos Tute 


a i, n. 
std piruvic 
EN, . ` Indol : 
_Metabolismul fenilalaninei. Fenilalanina, este un aminoacid a- 
romatic, esenţial, glucoformator gi cetoformator, deoarece se meta- 
bolizeasă prin intermediul acidului fumaric sau a acidului acetil- 
" acetic, Catabolismul fenilalaninei necesită transformarea acestuia 
printr-un proces ireversibil, sub acțiunea fenilalanin-4-hidroxilazei 
într-un compus cheie, tirozina, acid aninat: aromatic neesenţial, cu i 
multiple căi de metabolizare, Astfel tirozina poate fi precursorul 


uralitorilor produgi: 
Tirozină Tiramină - 


Fenilalanină e 


285 ; 
Transformarea tirozinei în_adrenalină gi_melanină, are 1oc în 
prezenţa unei enzime, tirozin-5-hidroxilazÁ, care printr-un nou pro- 
ces de hidroxilare, la carbonul 5 al nucleului benzenic, va duce la 
formarea unui precursor comun pentru adrenalină gi melanină, denumit 
dioxifenilalanina sau DOPA. 

Formarea adrenalinei, se realizează printr-o succesiune de re» 
acţii. de decarboxilare, hidroxilare gi metiâdare. Astfel DOPA-decar- 
boxilaza transformă DOPA în 2,4-dihidroxifenilacetilamina ( DOPA- 
amina ), pentru ca DOPA-amin-beta-hidroxilaza, printr-un proces de 
oxidare să ducă la formatea de norepinefrină, noradrenalinM sau 5,4 
dihidroxifeniletanolamina. Reacția de metilare necesită prezenţa, 
metioninei actâve, care printr-o reacţie de tranmsmetilare în prezen- 
$a Qus crga ain să formeze adrenalina. 


ess ee Fa 


CH, Fenil-elanin- 4-. 4- CB. "Hidroxilasa | DOPA 
Caut, hiâroxilaza CH-NH, ^r, decarboxi- 
COOH . lasa 
Fenilalanina DOPA 
|. QH OH — 
-0 -0 
A CH,  Hidroxilaza |©  CH-OH MetiSltran-  ÇH-O0H 
~ CH, | CH, aferaza . CH, 
ES | | NH, ! NH-CH, 
DOPA-amina Norepinefrină | Adrenalina 


dolică, necesită o secvenţă de reacţii de ciclizare gi polimerisare. 
In prima etapă, tirozinaza sau cuproxidasza lacţioneasă prin tranafer 
de. electroni, datorită prezenței în structura ensimei a cuprului ça” 


Formarea meleninei, pigment natural, colorat, cu structură ine - 


——X 
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re are proprietatea de a-gi modifica valența prin acceptare sau ce- 
dare de electroni. Este deci o reacţie de oxidare, Celelálte reacţii 
Rezultă DOPA-chinona, prin transformarea funcţiilor 
carbonul 5 gi 4 în funcţii cetonice, Prin cicliza- 


hiódroxilice de la 
| care se transfornă ulterior în 5,6 indolchi- 


re rezultă DOPA-cromul, 
nona, ier prin polimerizare în melenin&, 

Procesul de melanogenezá are loc în celulele specializate ale 
epidermului, denumite melanocite, bogate în mitocondrii, dar gi în 
celule gi elemente tisulare care conţin componentele melanice, Hela- 
minele naturale 8e găsesc sub formă de melanoproteine, legătura fi” 


ind realizată între funcţiile chinonice ale melaninei gi grupările 


-SH ale aminoacizilor cu sulf în special a cisteinei, din structura 
proteinelor, Secvența de reacţii, pentru formarea adrenalinei gi 
melaninei presupune deci existenţa unui numitor comun ~ DOPA- de 1a 
care pentru melaniná există o cale particulară. 


| OH | 
-ŒE œ oz 
| CO, | 
——P oz — ———— o= i 
E 


DOPA-crom : Indol 5,6 chinonă 


CH-NE, 
[i 1 
COOH 
DOPA 


-— ee emp i o Oae 


ajutorul apei oxigenate, generstä de sistemul glucoză-glucozoxidază 
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Todurarea tirozinei, duce la formarea de 3-monoiocâtirozinii (KIT ) 

gi 3,5 diiodtirozină (DIT) pentru ce prin condensarea 5 două molecue 
le de KIT să rezulte 2,2'-diiodtironinB, prin condensarea a unei mo- 
lecule de MIT cu o moleculă de DIT să rezulte 3,5,3!' triioâtirozină 
iar prin condensarea a două molecule de DIT să rezulte ?,5,5',5' te. 
traiodtirozina, Produgii de condensare mai poartă denumirea de tiro- 
nine, iar ultimul produs se mai numegte gi tirozină, fiind adevüra- 
tul hormon tiroidian, Succesiunea reacţiilor este urmÜtosrea:' 


r 3-I-Titozina ——2X . -—4- 3,5'diiodtironin£ 
KJ a MIT 
Tirozina rad | £0 i 
"Us 5-1 tinonina — E $,5,5' triiodtirozin& 
-DIT ONE, 
" e Tiroxina 


Tironinele se găsesc stocate în tiroidá sub formă. de tiroglo- 
buline, cere prin hidrolizá sub acţiunea enzimelor proteolitice, a 
căror activitate este depenâentă de hormonul tirotrop, eint elibera- 
te în funcţie de nevoile organismului, Forma sub care circulă în sîn- 
. ge este de complexi labili cu proteinele plasmatice cara asigură 
| transportul lore 

începe printr-o reacţie de iraneaihátó, m urna a cioli tirozina tre- 
ce în acid para-hidroxipiruvic, pentru ca prin hidroxilare gi trans- 
poziţie, adică migrarea catenti laterale, să se formeze acidul 2,5= 
é$hidroxifenilpiruvic, care se decarboxilează oxidativ, dînd acidul 
2,5 dihidroxifenil acetic sau acidul homogentizinice Normal prin oxi» 
üere:sub acţiunea homogentizinat-oxigenazei, în prezenţa ionilor de 
Te, dubla legătură dintre carbonul 1,2 a nucleului benzenic se rupe 
iar la fiecare atom de carbon adiacent acestuia, se fixează cîte un 
atom de oxigen, Compusul rezultat, reprezintă forma enolică a acidu- 
lui maleil-acetilacetiă, care posedă la nivelul dublei legături o 
configuraţie cis, Enzima meleil-acetil-izomeraza, avînd cofactor 
&lutationul redus, catalizează conversiunea în izomerul trans, re^ . 
zultină acidul fumaril-acetilacetic, care sub acţiunea fumaril-aceto* 
&cetazei se scindeazü în acidul acetilacetic gi acid fumaric. Prin 
formarea aceBtor produgi finaji, fenilalanina apare şi ca glâcofor- 


mator gi ca cetogerie eT. A 
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FP-CHO — FPZgH,CE 
mines. Ze "Hidroxilaza | 
' à 
arm, Y, ó-0 2,9- DRM ICE 
COOH | COOH piruvic è 
Tirozina pedes ais 


oH 
CH,-COOH 


M— MÀ 0 2 


Ac. aceti i tea 


, E OH 
| 2, 5-aihidroxifenil 
acetic 
Metabolismul agidului glutamic. Acidul glutamic deţine un rol 
important în organism, ceea ce justifică cunoagterea căilor sale de 
metabolizare. 
| M a Histidina Prolina 
Ac, Bucciniíc 


Ac. alfa ceto- 
glutaric 


` Glutamină Glutation 

Formarea acidului succinic, are loc printr-o reacţie de decar- / 
boxilare, cu formarea acidului gama aminobutiric, care prin desani- 

nare oxidativá duce la semialdehida succinică, 


COOH GOQE çoon h Qo0H 
CR, 12 Pila "2 qua 
CH, go, CH, 1/202 "Wü, Ha — 75 $25: 15" 
CH-NE, CH, 2 5 Cuo | H 

i COOH NH... - Seni aldehida Ac, succinic- 


H 
Ac. glutamic Ac. Îninobutiric succinică 
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urna unui proces de transeminare sau printr-o aminare directi reduc- 
tivi. 
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(CHA), Ba EDI ad (CH,), Ó 
C=0 : CH-NH,, 


! aminare directă - COOH 


COOH reductivá 
Ac. alfa ceto- Ac. glutamic 


glutaric : 

Fotmarea glutationului, Glutationul este un tripeptid, format 
din acid glutamic, cisteină gi glicocol: glutamil-cisteinil-glicină, 
Formarea lui comportă două etape principale, proces ce se desfăgoară 
la nivelul ficatului, Intr-o prinmá etapă acidul glutamic împreună 
cu cisteina gi în prezenţa de ATP formează un dipeptié ( gama gluta- 
mil-l-cisteină ) pentru ca ulterior în prezenţa de glicocol şi a unei . 
noi molecule de ATP să formeze glutationul. Acesta se prezintă sub 


două forme:. redus gi oxidat, 


D MN $i, — — — suy 
NH-CH-CO-NH NH-CH-CO-NH NH-GO-CH-ER 
Go 0, 0. 0$ — 0, y t 
cg, poos / CH, COOH COOH 2 
HE CH, CHa 
Ca | CE ca 
` - AN ^N 
HN COOH -HN COOH | HAN "COR 
Glutationul redue Glutationul oxidat | 


Glutationul eete foarte răspîndit în țesuturile organismului. 
El se găseşte în cantitate mare în suprarenale gi ficat gi puţin în 
oase, Embrionul gi copilul conţin, comparativ, mai mult glutation 

„decît adultul, In ţesuturi, glutationul se află în stare redusă. In 
„procesul fmbátrinirii, are loc o acumulare de glutation oxidat şi în 
genere de grupări disulfidice, iar administrarea de grupări tiolice 
( cisteină ) aduce refacerea glutationului reduse l 
Rolul glutationului este multiplu. Actiyessă unii fermenii ca - 
proteinazale tisulare, intervenind în reglarea proteolisei euam 


g 


% 
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Biosinteza Hemoglobinei 


Structura hemoglobinei, Hemoglobina este formată 
ná -globina- 


dintr-o hiesto- 
unită cu o grupare proeteticÁ, numită protohem. 
mul este format dintr-un nucleu tetrapirolic, 
toporfina, legat de un fier bivalent, 

In pnotoporfiriná cei patru nuciei pirolici sînt uniti între 
ei prin patru legături metinice -CH= 
ta ai nucelil 


protoporfirina ssu pro- 


iar hiârogenii cin poziția be- 
or pirolici sînt înlocuiţi cu patru radicali metil în 
poziţiile 1,3,5,8, doi radicali vinil în poziţiile 2,4, gi doü raâi- 
cali de aciâ propionic în poziţiile 6 si 7. Deci protoporfirina este 
1,3,5,8 tetrametil 5,4 divinil 6,7 dipropion porfina. 

Prin unirea protoporfirinei cu Fett se obţine hemul, partea 
prostetic a pigmentului sanguin, Fierul joacă un rol important gi 
în legarea hemului de globină, care reprezintă partea proteină, 

“Fierul este legat de hem prin două valenţe principale care în- 
locuesc hidrogenii de la cei doi atomi centrali de azot ai nucleilor 
pirolici. Prin două valente coordinative se leagă de ceilalţi doi a- 
toni de azot ai nucleilor pirolici, rămînînâu-i posibilitatea ca. 
prin celelalte două valenţe coordinative să lege încă doi radicali; 
printr-o valență coordinativă de azotul âintr-o histonă iar prin ul- 
time valență coordinativă să asigure legátura heversibilA 
nul, CO,, etc. , 

Frin grupárile carboxilice ale restului propionic, hemul se 
fixează prin legături ionice de unele grupări bazice ale aminoacizi- 
lor din lanţurile globinice. > 

' Bigsinteza hemului, Mecanismul sintezei porfirinei urnează ci-: 
clul lui Shemin, care constá din condensarea unei molecule de acid 
succinic activat = succinil CoA cu glicocolul pentru ca printr-o 
suită de etape de condensare, decarboxilare gi dehidrogenare eX du- 
că la formarea nucleului tetrapirolic. | 

l Suecinil CoA gi glicocolul în prezența delta aninolevulinic- 
sintetaza, prin eliminarea HS.CoA, formează un compus nestabil, ac. 
alfa amino beta ceto adipic, care simultan este decarboxilat sub ac~ 
iiunea aceluiaşi sistem enzimatice gi în prezenţa de vitamin Be; for- 
miza aclta asino levâlini 


cu oxige- 


1 
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mina ecidul delta amirolevulinie. , 


DouÁ molecule de acid delta aminolevulinic în prezenţa unei 
sintetaze gi prin eliminarea a două molecule de apă formează un nu- 
cleu pirolic denumit porfobilinogen, care este precursorul nemijlo- 
cit al porfirinei. 


ÇooH COOH 
Gia CH, 
QOOH „ CH. E 
NE cz GO c? A 
EN 2 2 qd; ^75 
Gow S.Coa - COOH . COOH- NE, 
Succinil-CoA Glicocol Ac. alfa amino- '; Ac, delta aide 
beta cetosdipic ` levulinic, 
COOH | |... Qo0H Coon 
COOH o Çh CH, GR, 
Duo" Lb up Eco SRM T. DENT 
CE N PENES | i, 
Q= 
,- Pg CES Pe 
CH NH 
2 2 ". 4 
3 Ho Y del 
Ac. delta - ain dioi Porfobilinogen 
aminolevulinic an P dE alb 


Transformarea porfobilinogenului fn uroporfirină reprezintă 
etapa următoare care constă din unirea a patru nuclei pirolici de 
porfobilinogen, Prin decarboxilarea radicalilor de acid acetic se 
formează coproporfirina, urmată de decarboxilarea şi dehidrogenarea 
radicalilor de acid propionic din poziţia 2,4 cu formare de radicali 
vinilici, produeul rezultat fiind protoporfirina care prin fixarea 
fierului cuce la protohem, iar prin unirea cu globina la hemoglobină. 


|" Uroporfirin& ————————————* Coproporfirina 
| |. 005 eoa Io” 
( R= ac, acetic ) | | 
“Coproporfirină dien à | ProtoporfirinM 
TM : 
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Sinteza globinei. Globina este o proteină bazică, aparţinînă 
histonelor, fiind constituită dintr-un număr specific de acizi ami- 
naji gi prezentínd variaţii multiple de la o specie la alta gi de la s 
epoca fetală la adult. Variația în structura gi compoziţia molecula- á e 
ră a globinei determiná o variaţie a proprietăților fizico-chimice 


gi biologice ale hemoglobinei, 
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în centrii hematopoetici, măduva osoasă fiind locul care în mod nor- 
mal se desfăşoară lanţul metabolic al porfirinelor gi hemului, He- 
mul se sintetizează în nucleul eritroblaştilor iar globina se for- 
mează în citoplasmă. Unirea hemului cu globina se face în citoplae- 
mă, In unele stări patologice, sinteza de hemoglobină poate avea loc 
în afara centrilor hematopoetici inclusiv în eritrocitele circulante, 


Factorii biochimici ai hematopoezei. 


. In procesul de sinteză al hemoglobinei sînt necesare, următoare» 


le substanţe: 


lipsit de taină determină apariţia sie i hipocrome, Proteinele 
vegetale nu au o acţiune 'hematopoetică deosebită. Proteinele, repre- 
zintă un factor hematopoetic datorită prezenţei în moleculă a unor 
aminoacizi ca lizina, triptofanul gi metionina, nag g^ acizi ami- 
nati hematopoetici i 

Mineralele, intervin în hematopoeză prin fier, cupru gi cobalt. 
Fierul, prezintă importanță în procesul de hematopoeză, datorită 
faptului că el este un component al hemoglobinei, Se gtie că rezerve- 
` le de fier sînt mici încît nu pot asigura sinteza îndelungată a he- 
moglobinei, dacă nu se asigură un aport continuu prin alimente. Ane=  . 
mia prin lipsă de fier este mai frecventă la femei decît la barbat, 
Fierul ingerat, este transformat la nivelul stomacului în fer biva- 
lent, datorită prezentei acidității gastrice, Absorbtia la nivelul 
intestinului şi depozitarea în ficat gi splină este în strîneă legă- , 
tură cu prezenţa feritinei, 

Cuprul, joacă rol în procesul de hematopoeză, probabil prin 
mobilizarea fierului din țesuturi, Cobaltul, intervine în hematopo- 
eză fiind ui. component al vitaminei ZLUL 
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Vitaminele intervin în procesul de hematopoeză. Dintre vitami- 


— — — 


nele cu rol deosebit, putem cita: vit. C, ac. folic, vit, Bj». 

Factorul. ianemic al stomacului, reprezentat prin factorul 
intrinsec, secretat de mucoasa gastrică, care se activează în pre- 
zenţa alimentelor bogate în proteine gi care conţin factorul extrin- 
sec. Factorul intrinsec este termolabil, distrugindu-se la 10-80? C 
Este produs de mucoasa din regiunea pilorică a stomacului şi într-o 
măsură oarecare de glandele lui Brunner din duoden. 

Hormenii, cum sînt cantităţile mici de foliculină pot stimula 
sebire de cantităţile mari care duc la sclero- 


henstopoeza spre deo 
Deaasemeni o acţiune hématopoeticá o au şi 


zarea măâuvei spinării. 
cantităţile mici de testosteron, 
Specificitatea_hemoglobinelor, l 

Hemoglobinele diferitelor specii ca gi hemoglobina fetală gi 
a sâultului prezintă unele diferenţe caracterizate prin urnătoarele 
proprietăţi: forma cristalelor, aminoacizii terminali din globiná, 
proporţia de sulf din aminoacizi, rezistenţa la alcali şi migrarea 
electroforetică, | b *3 

Hemoglobina adultului este distrusă sub acţiunea unei soluţii 


roxid de sodiu într-o proporţie de 70 % spre deosebire de he- 


ce hid 
moglobina fetală care este foarte rezistentă la acţiunea alcalilor, 
ea fiind distrusă numai într-o proporţie de 7 De em 


Studiul specificităţii hemoglobinelor a dus la descoperirea 
unor boli care se încadrează în noţiunea de " boli moleculare 
care cuprinde afecţiuni datorită modificării structurii chimice şi 
a arhitectonice a moleculei, Boala moleculară, constă în faptul că 
áin cei 300 de aminoacizi care intră în compoziţia hemoglobinei, 


numei unul singur este schimbate 


Combinaţiile hemoglobinei 


Hemoglobina prezintă capacitatea de a fixa în mod reversibil 
şi în unele condiţii speciale în mod ireversibil, oxigenul, oxidul 
„de carbon, sulful, etc, datorită prezenţei fierului în structura 88. 
| Pixarea în mod reversibil a oxigenului, de către hemoglobină, 
fără a se modifica valența fierului, formează oxihemoglobina. Com- 

binarea cu oxigenul a hemoglobinei este foarte nestabilă. 


c t 
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- Hemoglobina redusă, reprezintă hemoglobina care a cedat o par- 
te din stocul de- oxigen. . 

Capacitatea sîngelui de a fixa oxigenul este direct proportio- 


nali eu concentraţia acestuia în hemoglobină, Astfel, pentru un gram 
ae hemoglobină se fixează 1,34 ml oxigen, Dintre tipurile de hemoglo- 
bină, cea fetală prezintă cea mai mare afinitate pentru oxigen, ex- 
„licabilă prin necesitatea oxigenării ţesuturilor embrionului, 

Hemoglobina poate fixa şi bioxidul de carbon, care se leagă 
ác ung din grupările aminice libere ale globinei, dînd ua carboani- 
no derivat, combinaţie care poartă denumirea de carbhenoglotină, cu 
importanţă în transportul bioxidului de carbon de la țesut la plă- 
min. Puterea de fixare a sîngelui redus pentru bioxidul de carbon 
este mai nare decît a sângelui oxigenat, pentru că hemoglobina redu- 
să se poate combina direct cu mai mult CO, pentru a forma carbhemo- 
globina decît hemoglobina oxigenată, datorită faptului că pruo este 
un aci mai slab. 

Prin legarea coordinativă a oxidului de carbon de fierul hemu- 
lui se obţine carboxihemoglobina. Reacţia este reversibilă, dar afi- 
nitatea hemoglobinei pentru oxidul de carbon este de 210 ori mai na- 
re decît pentru oxigen. Prezenţa oxidului de carbon în atmosferă, 
duce la afecțiunea denunită oxicarbonism, ca urmare a legării oxiâu- 
lui de carbon de hemoglobină. Cînd cantitatea de carboxihemoglobină 
formată, depăşeşte 50 $ din totalul de hemoglobină, i "lite poa- 
te duce la comă, 

Hemoglobina, sub acţiunea oxidanţilor, se transformă în methe- 
moglobină, datorită fierului bivalent care trece în fier trivalent. 
Prin această modificare de valență, se pierde proprietatea de a fixa 
fr mod reversibil oxigenul, deci este un produs fără funcţie respi- 
ratorie, Substanțele implicate în formarea acestui produs pot fi: 
ozonul, fericianura, azotatii, nitrobenzenul , etc, t 

methemoglobina nu reacţionează nici cu oxigenul atmosferic ni- 
ci cu oxidul de carbon. In schimb poate reacţiona cu diferite sub- 
etanţe, ca fluorurile, formînd fluorhemoglobina, cianurile cu care 
formează cianhemoglobina. 

In or&tnism, are loc formarea în permanenţă a gethesoglobine? 


A 


PES À 
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áer datorită unui mecanism enzinatic, methemoglobina este redusă în 
hemoglobinë astfel că echilibrul este în favoarea formării hemoglobi- 
“mei, Această transformare fiziologică a methemoglobinei în hemoglobi- 
nă se reajizează datorită unui sistem enzimatioc complea în care un 


„rol major, ca agent reducător îl deţine NADH,, o flavoproteină ce ti- | 


pul diaforazei ( diaforaza I ) gi o reductază ( methemoglobinreduc- 
taza ). NADH,-ul este format în eritrocite în timpul glicolizei, O | 
' parte din hidrogen este transferat diaforazei I gi apoi sub actiunea 
catalitică a methemoglobinreductazei este trasferat pe Șase ODI 
nă care prin reducere trece în hemoglobină, 

Patologic, putem avea o methemoglobinemie toxică gi una conge- 
nitală, datorită fie unui defect enzimatic fie datorită unuizdefect 
ăe structură a globinei. In methemoglobinemia congenitală prin defect 
enzimatic, mecanismul de formare a methemoglobinei este normal, dar 
acesta nu se transformá în hemoglobină datorită lipsei sistemului 
enzimatic. Totuşi o cantitate de 50 $ din methemoglobină este trans- 
formată în hemoglobină datorită glutationului redus şi acidului as- 
| corbic. Administrarea de albastru de metilen duce la reducerea met- 
hemoglobinei în hemoglobină, dar aceasta se face printr-o cale ocoli- 
tă âe reducere a NADPH, care nu poate reduce methemoglobina decît 
prin intermediul unui BEOBUBEOESOE artificial, care este albastrul de 
metilen, - 

-In methemoglobinemia ereditară, datorită unei anomalii molecu- 
lare, asistăm la prezenţa în structura hemoglobinei a unei globine 
„patologice, ca o consecinţă a unei alterări a secvenţei aminoacizi- 
lor, Geci un substrat anormal pentru sistemele enzimatice fiziologi- 
ce ale eritrocitului răspunzător de reducerea Fe^" în Fe?", Trata- 
mentul cu albastru de metilen sau cu acid ascorbic nu este eficace 
în această formă de methemoglobinemie, 

_Spectrele de absorbţie ale combinațiilor 


hemoglobinei e 
Oxihemoglobina, prezintă la examenul spectroscopic, două benzi 
e D gi E. Prima este dreaptă şi netă. 


de absorbţie caracteristice într 
Albastru-violet gi viole- 


cea de a doua este mai largă gi estompată. 
tul din spectru sînt total absorbite, | 


keg 


toe 
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Hemoglobina redusă, prezintă un spectru format din reunirea a 
ouă benzi de absorbţie într-o singură bandă - benda lui Stokes - 
ugor deplasetá către regiunea oranj şi rogu a spectrului, 

Carboxihemoglobina, prezintă un spectru de absorbţie foarte a- 
semănător cu al oxihemoglobinei, diferenţa constînă în faptul că ce- 
le două benzi sînt uşor deplasate spre violet. 

| Methenoglobina, prezintă un spectru de absorbţie în soluţie 
acidá, formată din cele două benzi ale oxihemoglobinei cu o banâă 
în plus în roşu, In soluţie alcalină această bandă se apropie de ban- 
“da galbenă. i : 

Tulburări în sinteza _ hemului, 
Cauzele care duc la tulburări. în sinteza hemului, pot fi multi- 
| ple. Dintre acestea citm: tulburări ale sintezei de protoporfirină, 
care la ríndul ei poate fi de cauză alimentară sau enzimatică, tul- 
burări legate de inhibarea înserării fierului pe nucleul de protopor- 


firină şi tulburări datorită scăderii cantității de fier, necesar pen 
Li P 


/ 


tru sinteză, i 
Porfirinopatiile, constituie acel tablou clinic gi biologic đe- 


terminat de tulburările ce apar în metabolismul porfirinelor. Aces- 
tea pot fi simptomatice ( coproporfirinurii simptomatice ) care apar 
în hepatopatii virale sau obstructive, din cursul bolilor înfecţioa- - 
se, cum se întîmplă în poliomielitá, în anemia pernicioasă, avitami- 
noză, elcoolism, stări febrile, intoxicații cu plumb, etc. 

Normal, coproporfirina este cuprinsă între 150-200 gama în uri- 
na din 24 ore, uroporfirina în concentraţie de 20 gama în urina din 
24 ore iar protoporfirina gi deuteroporfirina se găsesc sub formă de 
urme, In aceste cazuri, asistăm la o creştere a excreţiei urinare de 
porfirine eterosolubile. In schimb uroporfirina gi porfobilinogenul 
sînt absente. Tabloul clinic este predominat de boala primar&. 

Porfiriile sau boala porfirică, reprezintă acea stare patologi- 
că determinată de tulburări primitive ale lanţului metabolic al hemu- 
lui. Ca urmare asistăm la o creştere a excrejiei de porfiriná gi la 
“apariţia àe tipuri anormale de porfirin&, După agentul responsabil . 
de tulburarea metabolică putem avea: 

- porfirii de natură eritropoeticá ( congenitală ) care se în- 


N 
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tilnegte la sugar imediat după hagtere sau la copilul mic, Această 
afecţiune se traduce printr-o excrefie crescută de uroporfiriná I 
gi coproporfirinü I. De asemeni 8e constată p concentraţie crescută 
de porfirină în normoblagti, eritrocite periferice gi în măduvă, In 
schimb eliminarea de porfibilónogen este absentă, 

- porfirii de natură hepatică, care poate fi acută intermiten- 
tă, caracterizată printr-o excrefie crescută de porfobilinogen, uro- 
porfirină şi coproporfiriná. De asemeni asistăm la o excretie de acie 
delta aminolevulinic. In porfiria cutanată a adultului se constată 
o excreţie de uroporfirină eub forma unui compus cu zinc. Uneori se | 


^pot întîlni gi forme mixte. 
Catabolismul hemoglobinei 


.( Bilirubinogeneza ) | 
Bilirubinogeneza, cuprinde ensemblul fenomenelor biologice, ca- 


ze reglează cetabolismul pignentului hemoglobinei ce este eliminat 


sub formă de bilirubină legată. Diferitele confuzii gi controverse 


. eu putut fi înlăturate datorită folosirii izotopilor şi explorării 


i principalelor staâii ale metabolismului hemoglobinei precum gi dato- 


— 


- 


y 


. Pid, Prin injectarea hemoglobinei marcate, 


rită folosirii studiilor enzimologice. | 
Bilirubinogeneza înbracă mai multe etape, dintre care trei 
N 
sînt cele mai împortante:etapa prehepatică, de transport gi de conju- 
gare. à 


— — œ = o 


tarea şi distrugerea hematiilor bătrîne sau anormale prin elementele 
sistemului reticulo endotelial. Acest proces duce în cele din urmă, 
la formarea bilirubinei libere denumită indirectă sau neconjugatăe 
Această proprietate de transformare a hemoglobinei în bilirubină se 
înscrie ca un proces fiziologic normal, Liza hematiilor se efectu- 
iază esenţial la nivelul splinei, ficatului gi măduvei spirării, 

Din cele trei elemente constitutive ale hemoglobinei, fierul 
neeliminat de organism, în procesul catabolic al hemoglobinei se sto- 
chează sub formă de feritină, fiind utilizat la noi procese de bio- 
sinteză, globina se degradează iar grupul porfiric al hemoglobinei 
se transformă în bilirubină, compus tetrapirolic cu lani linear. 


Această conversiune a hemoglobinei în bilirubină este un fenomen pe" 
la gobolan 8-78 constatat 


p ~” j 
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că timpul de transformare a hemoglobinei în bilirubină este de trei 
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ore, 

Etapa prehepatică, cuprinde trei secvenţe de reacţii: desface- 
rea_oxidativă a inelului porfirinic, pierđerea fierului gi pierderea E 
globinei gi reducerea biliverdinei formate. / $2 e, 


Desfacerea oxidativă a inelului porfirinic, are loc la nivelul 
_ carbonului alfa metinic, care uneşte inelul pirolic A gi B. Gruparea 
metinică este oxidată enzimatic, fiind eliminată probabil sub formă E 
de oxid de carbon, Cele patru inele pirolice sînt menținute intacte 
gi păstrează încă fixat fierul gi globina. Compusul rezultat este 
choleglobina ( verdhemoglobina sau pseudohemoglobina ). 
Pierderea_fierului, Fierul legat labil trece în plasmă unde se 
fixează pe o proteină plasmatică formînd un complex fier-proteină, 
Compusul rezultat este biliverâinglobina care mei păstrează globina 
gi conţine Gouă funcţii cetonice la carbonii care erau legaţi prin 
puntea metinică, In sfírgit globina trece în circuitul catabolic al 
proteinelor, fragmentul tetrapirolic, biliverdina prin reducere enzi- 
-matică cu fixare de hidrogen la nivelul punţii gama metinice trece 


„în bilirubinăe 

nea albuminicá pentru a fi vehiculată, 
k Etepa hepatică de conjugare, constă dintr-un proces ce se des- 
fägoară 1a nivelul ficatului gi are ca scop formarea unui conpus 
rezultat cin esterificarea bilirubinei cu ajutorul acidului glicurc- 
nic, esterificare ce are loc la nivelul funcţiilor carboxilice ale 
radicalului de acid propionic Gin poziţia 6,7 a bilirubinei, Prin 
acest me cani em se formează un diglucuronid de bilirubint, 

Ficatul asigură purifocarea plasmatică a bilirubinei neconju- 
gate în mo rapid. Se pare că fenomenele de membrană asigură o tre- 
..cere în hepatocit a complexului albunină-bilirubină cu returnarea 

rapidă a albuninei în circulaţie, Y m 
. Sursa de acid'glicuronic este acidul uridin difosfoglicuronic . 9 
provenit din metebolismul glucozei, 
Etape intestinelá de degredare, cuprinde o suită de secvente 


care au ca scop să transforme bilirubina ín urobilinogen şi sterco- 


i 
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bilinogen urmată de oxidarea în urobilinÁ gi stercobilină, 
Reducersa in mezobilirubinÉ, are loc prin fixare a 4 hidrogeni 
la nivelul radicalilor vinil din structura bilirubinei, 
Reducerea_în_urobilinogen, se efectuiază prin hidrogenarea car- 
bonilor metinici din poziţia beta gi delta, 
Reducerea_în_stercobilinogen, se efectuiază prin fixarea đe hi- 
drogen la cele două duble legături ale ciclurílór pirolice terminale 
Oxidarea in urobiliná gi stercobiligă, au ca scop transforma- 
rea ambelor bilinogene, incolore în compuşi colorați., Oxidarea are 
loc la nivelul punţii metenice gi a azotului pirolic din ciclul III 
rezultînă urobilina respectiv stercobilina. 


Caracteristicile principale ale bilirubinogenezei 
gindegradării bilirubinei, 

Bilirubinogeneza gi procesul âe degradare a bilirubinei prezin- 
-tă o serie de particularităţi; 

1. Reacţia de transformare a hemoglobinei în bilirubină, pri- 
mul,compus ciclic, cel de al doilea compus tetrapirolic linear, este 
ireversibil, | 

^ 2, Fenomenul de conversiune a bancglobinoi în bilirubină este 
un fenonen rapid, 

»» Porfirina liberă nu se poate transforma în bilirubină, Fre- 
zenta fierului este absolut necesară iar deschiderea ciclului nù se 
poate produce decît doar dacă protoporfirina este complexată cu fier 
sub formă de hem ( protoporfirină Fe**) sau hematină ( protoporfiri- 
nă Fe***), . | 
4. In vitro, deschiderea ciclului porfirinic poate fi efectua- 
tá gi la nivelul altor punți metinice, realizându-se o degradare di- 
ferită ca în caz urile fiziologice, în care deschiderea ciclului nu 
se face decît în poziţia alfa. 

5. Toate reacţiile sînt enzimatice, Astfel, alfa meteniloxige- 
naza, care catalizează deschiderea punţii meten a ciclului porfiri- 
niç are nevoie de prezența NADH-ului gi a ionitor feroşi; alfa mete- 
nilformilaza, catalizează transformarea pseudohemoglobinei in bili- 
 verdinA, Biliverdinreductaza, catalizează transformarea biliverdinei 
„în bilirubină în prezenţa:-de NADH, | è. 
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“r 6. Procesul glicuroconjugárii, care permite în egală măsură 


eliminarea şi a altor substanţe organice ( oestrogeni, corticoizi, 


tiroxine sau medicamente ) este esenţial hepatice 
7, Bilirubina poate fi întîlnită gi sub forma unor derivati 


conjugaţi de bilirubină neglicuronicá,. S-a pus în evidenţă sulfocon- 
jugări sub formá de mono şi disulfat de bilirubină, Acest proces se 
realizează la nivelul a două grupe hidroxilice a pigmentului, El nu 


constituie însă un mecanism eficace în cazul unei deficiente a pro- 


cesului glucuronoconjugării e 
8. La nivelul ficatului pot avea loc transformări mai profunde 


a compuşilor tetrapirolici. Astfel, în unele tulburări hepatice, 
stări febrile, apar în urină substanţe cu numai două inele pirolice 
care prin reducere cu sulfit de sodiu în mediu alcalin, trece într-o 
substanţă âe culoare roşie, cunoscută sub denunirea de pentdiopert. 
9. Procentul seric fiziologic de bilirubiná liberă, este đe 0,1 
- 0,5 ng / 100 ml. Insolubilă in plasmă, bilirubina liberă se fixea- - 
ză exclusiv pe albuminá. Capacitatea maximă de fixare este de două 
molecule âe bilirubină pentru o moleculă de albumină, un gram ĉe al- 
puniná fixînă 16 mg bilirubinK, Bilirubina nefixată este repede oxi- 
dată în produse care nu dau reacţie specifică pentru bilirubină şi 
care migrează cu alfa, şi alfa, globulinÉ, Această capacitate de fi- 
xare a albuminei pentru bilirubină liberă este foarte puternică, Cu 


"us 


-toate acestea ea poate fi perturbată de unele substanţe ca, salici- 
“latul, sulfamide, acizi graşi şi acizi biliari, prin erectul compe- 


titiv al acestor substanţe cu bilirubina prin formarea unor complexe 
cu albumina, Legătura albumină-bilirubină constituie o legătură so~ 
liâă gi protejează pigmentul ãe degradare oxidativă. » 

10. Pigmenţii existenţi în mod normal în organism, provin în 
proporţie de 70 % âin hemul globulelor rogii înbătrînite, restul de 
30 % provenind din transformarea imediată a porfirinelor apărute în 
măduva osoasă în timpul eritropoezei gi prin degradarea citocronilor. c 
Deşi aceştia se găsesc într-o cantitate mult mai mică, au o viaţă 
mult mai scurtă, se metabolizează mai rapid, oferind astfel o canti- 
tate proporţionalimai mare de pigmenţi,  : Mc 

„ile Prin noţiunea de urobilină se înţelege, amestecul de ster-, 


LT 
j 4 
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cobilină gi urobilinÁ, precum gi cromogenii lor corespunzători = uro- 
bilinogen gi stercobilinogen - cu menţiunea că majoritatea este repre 
prezentată prin stercobilinogen- stercobilină ( 80-90 % ) iar urobi- 
linogenul-urobilina fiind în condiţii normale numai într-o proporţie 
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de 10 -20 €, din totalul pigmenţilor excretati. In mod normal, aces- illis 
te substanțe nu apar deloc în urină sau apar ín cantităţi foarte mi- e, 
ci.. 


12. Cunoaşterea pigmenţilor biliari, prezintă o importanță de-. 
osebită pentru practicá, Astfel, bilirutina conjugatá hidrosolubilă 
traversează filtrul renal, Gă reacţia directi cu acidul sulfanilic 
diazotat, fiind crescută în ictertul prin obstrucţie în special. i 

Bilirubina prehepatică, liberă, legată de albumine care apare 
în icterul hemolitic cínd 1a nivelul sistemului reticulo-endotelial 
are loc o distrugere masivă a hematiilor nu traversează filtrul re- 
nal gi nu dă reacţia diazo decît după tratare cu un accelerator - co- 
fein sau alcool - . 

15. Din punct de vedere clinic gi biochimic, este interesant 
cazul icterului care apare la prematuri, la care din cauza desvoltá- 
rii insuficiente a ficatului lipsegte UDPG-transferaza gi -deci fica- 
tul este lipsit de posibilitatea conjugării bilirubinei. Este deci 
o consecinţă a unei insuficiențe enzimatice care se ameliorează prin 
creşterea copilului paralel cu desvoltarea normală a ficatului. 

14. Cele trei forme āe eliminare ai catabolismului hemoglobi- 
nei - bilirubina, urobilinogenul gi urobilina - prezintă proprietăţi 
chimice diferite prin "reacjii de culoare specifice. Pentru bilirubi- ` 
nă avem reacţia Zins, pentru urobilinogen, reacţia Ehrlich iar pen- 
tru urobilină, reacţia Gmelin. | (4 

15, Bilirubina liberă, neconjugată sau prehepatică este o bi- 
lirubină liposolubilă ceea ce permite o extragere cu solvenţi orga- 
nici a acesteia spre deosebire de bilirubina conjugată care este so- 
lubilă în apă. | 

" 16, Numai printr-un examen complet, care constă din analiza 
cantitativă a celor două forme de bilirubină din einge şi prin anali- 
za calitativă a urinei şi materiilor fecale se poate fece o inter- 
_pretare corectă a stadiului clinic al bolii şi evoluţiei ei. 


lroteirnele ji2225:.^0e 


: l RUN 
Proteinele plaeustice sau circulante, reprzziín*ti ce 


CEL mai impir- 

tant constituent al plasmei., Clasificarea proteinelor în trei grupe 
este clasică, cercetările moderne conturind doar în sînul grupelor, 
fracjiuni gi subfracţiuni, 

 Centitstiv, pentru un total de proteine plasmatice de 75 g Žo 
5e admite că fibrinogenul se găseşte în concentraţie de 5 g $o, glo- 
"bulinele $0 g $o, iar albuminele 45 g $o. | l 

Fibrinogenul, este proteina care în funcţie de prezenţa sau ab- | 
senja ei din sînge, conferă acesteia calitatea de plasmă sau ser. In 
cedul proteinelor plasmatice, fibrinogenul ocupă o poziție unică în 
sensul că se transformă sub acţiunea trombinei în fibrină insolubi- 
lá, proces care stă la baza coagulări i sângelui, 

Albuninele, reprezintă fracţiunea cea mai mare a proteinelor 
plesmatice sau serice, Sînt cele mai omogene, jucând rol în schimbu- 
rile de apă dintre sînge gi tesuturi, datorită presiunii coloidosmo- 
tice pe care o desvoltá, 
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Globulinele, reprezintă fracțiunea cea mai heterogenă a prote- 
inelor plasmatice. In grupul lor se disting mai multe eubfractiuni 
individualizate după viteza lor de nigrare $n cím 
alfa, beta gi gama globulinele. 

:.Albuminele sînt sintetizate în ficat pe seama proteinelor ali- 
Deritare, ca gi fibrinogenul a cărei viteză de regenerare este supe- 
rioară elbuminelor. Globulinele au o ori 
in sistemul reticulo-histiocitar, Viteza 

. 10-14 zile, 


Proteinele plaematice dejin numeroase funcţii dintre care cele 
mei importante sînt: | | 


pul electroforetic: 


gine extrahepatică gi anume 
lor de regenerare este de 


- funcjie nutritivă, serumalbuninele reflectind &chimburile 
nutritiei proteice ale întregului organian, 
~ funcţie plastică, , în sensul că ele servesc gi la sinteza 


'proteinelor celulare, caracteristică fieoárui ţesut în parte, 
funcţie de 


rezervă de materii proteice, de care organismul 
dispune la nevoie 


- ncnjine volumul singelui, datorită albuninelor plasmatice 


K a 


| 305 
care asigură menţinerea în circulaţie a unei mari cantităţi de apă, 
reglînă raportul globuline plasmă, | 

- menţine tensiunea arterială, prin fracțiunea albuninică, ca- 
re reţine ape şi- datorită hipertensinogenului, precursor al hiper- 
teneinei. j 
- asigură mobilitatea eritrocitelor, gtiind că eritrocitele se 
mişcă mult mai -greu gi au un coeficient de frecare de pereţii vase- 
lor mult mei mare, dacă în mediul respectiv lipsesc proteinele, 

- vehicol pentru diferite substanţe din sînge. Astfel, albumine- 
le fixează şi transportă ioni de calciu gi clor. De fracțiunea glo- 
bulinică alfa şi beta se leagă o serie de biocatalizatori ai serului 
ca; fosfataza alcalină, colinestersza, hormonul i dn hipofizar, 
cerotenoizii, etc. A d 

- rol în coagularea sîngelui, datorită zapis că pune la dis- 
poziţie factbri antihemofilici ( protrombină, accelerină, proconver- 
tină etc ) 2 s 

- rol in menținerea echilibrului acido-bazic al sîngelui, ca 
urmare a faptului că formează un adevărat sistem tampon; contribuind | 
la stabilitatea pH-ului său, | 

= rol imunologic, asigurînd 90 % din ETIA umorală; sub- 
fracțiunea gama globulinică este constituită aproape exclusiv din . 
anticorpi, | | 

| .Buproteinemia, reprezintă echilibrul. dinamic nore el prote- 
inelor sanguine, iar prin disproteinenie se înţelege o modificare 
calitativă şi cantitativă a proteinelor sanguine, secundară unui me- 
caniem fiziopatologic, declanşat de o anumită afecţiune, Ea este ex- 
presia incapacității organiemului de a menţine conetantă şi ia lini- 
te normale, fracţiunile proteinelor sale. © ` E în u 

In cursul disproteinemiilor s-au pus în evidenţă proteine enor- 
male, numite pereproteine, Prin paraproteinemie se înțelege momentul 
apariției acestora, Cele două noţiuni trebuiesc subordonate una alte- 
ia, întrucît nu există paraproteinemie fără disproteinemie şi că fie- 
"care disproteinenie este însoţită gi de apariţia paraproteinelor. 
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Metabolismul nucleoproteinelor, 

Nucleoproteinele, 8e găsesc fără excepţie, în toate organele 
şi țesuturile organismelor vii, sinteza lor endogenă,; fiind un pro- 
ces biochimic pe care organismele animalelor superioare îl poate re~ 
` alizae Nucleoproteinele alimentare, degradate la nivelul tractusului 
digestiv, în componentele lor constitutive, nu pot fi folosite în, 
acest proces. Studiul mecanismelor de sinteză gi degradare, a baze- 


lor. purinice gi pirimidinice a fost posibil în urma folosirii elemen- 


telor marcate» | 
| Sinteza bazelor purinice. 
| Cercetările întreprinse cu C gi 12y au demonstrat că sursa 
principală de azot, pentru procesul de biosinteză al bazelor purini- 
ce $1 reprezintă glicocolul, acidul formic gi CO,» 
Glicocolul furnizează atomii de carbon din poziţiile 4 gi 5 
ei nucleului purinic, ca gi atomul de azot din poziţia 7. Pentru for- 
marea atomilor de carbon din poziţiile 2 şi 8 donatorul este acidul 


formic sau acidul acetic gi în sfírgit pentru formarea atomului de 


- carbon din poziţia 6 donatorul este CO. 
Pentru restul atomilor de azot din. poziția 1,7, 9 din scheletul 


purinei, cît şi pentru formarea grupării aminice ale adeninei orga-- ` 


nismui iuivocgue v coz iv de compuşi azotaţi din fandu metabolic co-. 


muns, 


Glicocol 


Fondul metabo- j 
„lie comun l 
Ac. formic 


i 
Lă 


Fondul 
metabolic comun 


metabolic comun 
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Degradarea bazelor purinice, 


După produsul final al metabolismului bazelor purinice, anima- 
lele se pot împărţi în două categării: animale uricotelice, la care 


"ultimul produs este acidul uric gi animale alantoinotelice, la care 


acidul uric este metabolizat mai departe pînă. la alantoină, 

La om, degi produsul final al catabolismului bazelor purinice 
este acidul uric, totuşi el face parte din categoria ureotelicelor, 
deoarece produsul final cel mai important al metabolismului azotat 
este ureea, | l | 

Catabolismul bazelor purinice, se face prin intervenţia unui 
sistem enzimatic specific: nucleotid dezaminazelor şi xantinoxidaze- 
lor. Secvența de reacţii este următoarea: | 

Dezaminarea.Acest procès se adresează celor două baze purini- 
ce gi are loc printr-un mecanism hidrolitic. Ca urmare adenina se 
trahsfornă în hipoxantină iar guanina în xantină, 

Oxiâareae O dehidrogenază specifică transfornă hipoxantina gi 
xantina în acid uric, Această enzimă, denumită xantinoxidaz& sau 
xantindehidrogenază „sau enzima lui Schardinger, este prezentă în can- 
tităţi. mari în ficat, rinichi, etc. Xentinoxidaza este o flavoprote- 
ină activată de ionii de molibden, | ! 

La om gi la o parte din reptile, acidul uric se elimină prin 
rinichi, La mamifere, acidul uric suferă un mare proces de oxidare, 
datorită uricazei, care duce la formarea de alantoină. Această reac- 
ție comportă deschiderea ciclului pirimidinie gi conservarea nucleu- 
lui imidazolic al acidului uric. LEEREN | 

Le vegetale o alantoinază deschide gi ciclul imidazolic dînd 


" nagtere acidului alantoic. 


Concentrația acidului uric în plasmă, la om este de 50 mg $o, 
iar excreţia urinară este de zece ori mai mare, Sursa exogenă de aci 
uric o constituie purinele alimentare, acidul uric din urină variină 
paralel cu purinele din regimul alimentar. Viscerele, timusul, con- 
tin cantităţi mari “de acid uric fn contrast cu laptele, oule, cerea- 
lele care practic sînt lipsite de acid uric. Cafeaua, ceaiul, soco- 
lata, sînt bogate în metil purine, dar acestea nu sînt. trensforma-.. 
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te în acid uric în orgeniem. | 
Producţia enâogenă de acid uric este destul de variabilă de la 


un subiect la altul, dar în general este'constantÁ le celagi subiect, 


Se pare că există o relaţie strîneă între masa musculară a unui su- 
biect şi cantitatea de acid uric eliminată, 

Variația uricenigi gi a uricuriei sînt importante în cursul u- 
nei stări patologice cunoscută sub denumirea de gută, Aceasta este 
carscterizatá prin edeme ale cartilagiilor ( tophus ) care prezintă 
âin timp în timp O accentuare a. durerilor ( crize dureroase ). Tophu- 
sul prezintă în zona centrală, uraţi monosodici. Ac uric din sînge 
prezintă valori crescute în guta cronică, dar poate lipsi în cursul . 
acceselor sau în perioada dintre accese, de:aceea analiza trebuie re- 


petatăe 


 G-NH, NH | C-OH .NH 
NM N NE, a4 NN 
N C N C h l 
l il CH —— E i J” 
. -H4Ó 
m AN 2 | Nu Ng EL Cz OH | NH 
Adenina Hipoxantina | 7 e^ 
e s md l / NC-OH 
| | ; HÓ-C C. 
C-OH NH C-OH NH c 
Po i a n P Nullo dn" 


Guenina Xsntina 
v OH : A 
— —NH 1 | COOH 
0-C;. | 0=0 ————y  HAN-Q-NE-OH-NE-Q-NH, 
HN — C —NH 0 O 
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P. 
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207 | 
sinteza bazelor pirimidinice. 


Biosinteza bazelor pirimidinice are ca punct de plecare, NR, — 


cO, şi acidul aspartic, deoarece trei atomi de carbon din nucleul de 


pirimiâină provin de la acidul aspartic iar un atom de carbon de le 


. ,009. Secvența de reacţii este următoarea: 


Formarea carbamilfoefsatului.. 


| | Pr 
NB.— so< £ 
CO, 2ATP ADP + Pi «Qt BOSE, 


Condensarea carbanilfosfatului cu acidul aspartic în prezența 


aepartet-carbamil-transferază cu formarea de acid carbamil aspartic., 


COOH | a COOL | 
`N 
Co — PES gupon, 032 CoOH 0 | 
ic. aspartic > «s if Ac. carbamil aspartic 


pe 


tezei cu formare de acid dihidroorotic. 
Oxiderea acidului orotic are loc în prezenţa dihidroorotatde- 
híórogenaza. Acidul orotic format poate fi folosit în organism pen- 


tru sinteze citozinei gi & uracilului, Se pert că forma fosforilstá 


este mei bine utilizată. 


pm VERDE OH oH 


COSI "x pU PEN 2X. 
CH, n WO 0H) TL m m 

, CE-NE-C-NH, O-C, — ,CH-O00H — O-C, ,CH-COOH 030, ,,C-CooH 
COOH NH EM! NH 


Ac, aepartíc, | Ac, dihidroorotioc, Ac. orotic. 


Ciclizarea acidului carbamil aspartic sub acţiunea dihidrooro- 
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Biosinteza orotidinmonofosfatului ( OMP ) din acid orotic gi 


A VAI YSS a... 


fosforibozilpirofosfat (PRPP) se desfügoará sub acţiunea orotidin- 


fosfatpirofosforilază. | 
l Ultimele etape au loc printr-un mecanism de decarbozilare cu 
formare de UMP gi formarea de UTP în prezenţa de ATP, 


Formarea celorlalți nucleotizi pirimidinici ( citidinnucleoti- 


zii şi tiimidinnucleotizii ) se realizează prin inetrmediul UTP-ului, 
Pentru formarea citidintrifosfatului este necesar fixarea unei 

grupări amino la Og a UTP-ului, proces realizat în prezenta unei ki- 

neze. CTP-ul reprezintă precursorul acidului citidilic. 


aciăul dezoxiuridilic şi formiatul activ, care introduce gruparea 


metil la Cs . 


CC Orotidin-fosfat- 
pf. ca | pirofosforilază 
| — EE | 
0=C ,C 0H 2:302 F E. 
| PP ^ 
NH Por: CE., : | 
: sei 67g n RU. i 
i OEN?! bí. 
4 N H C —C 0- PP 
y d OH OH 
; and nor v E 
P-CH, .0 : A C-OH Co. e 
i |] f <C 3 
; | | l 
H -—- H 
0=0 C00 C 
Ac orotidiliíc 31 
ww C Riboz - P Ri boză-P 


^ i n 
i UMP. 


Sinteza ac. timidilic se efectuiază prin inetracţiunea dintre ' 


2 
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Catabolismul bazelor pirimidinice. 

Catabolismul bazelor pirimidinice se face prin intermediul 
| unor enzime specifice, produgii rezultați arătînd legătura care 
* există între aceste substanje. Iniţial are loc eliberarea bazelor 
pirimidinice din pirimidinnucleotidfosfati dupá care printr-o eta- 
pă de dehidrogenare se formează dihidroderivaţii;. respectivi, pro- 
ces ce se continuă cu deafacerea ciclului pirimidinic, Printr-o 
succesiune de etape se ajunge la produgii finali care sînt: acetil- 
CoA gi propionil-CoA, compuşi ce pot fi metabolizaţi în continuare 
prin căile cunoscute, 

Biosinteza proteinelor 

proteinele nu pot lua naştere din aminoacizi liberi, printr-o 
inversiune a procesului de proteoliz&. Mecanismul sintezei proteine- 
lor comportă mai multe etape mai importante: 

-activarea aminoacizilor liberi, care 8e realizează cu ajuto- 
mul unei emergii de activare, dată de molecula de ATP, care cu gru- 
parea carboxilică a aminoacidului formează o anhiâridă, adică anhi- 
drida adenilicá a aminoacidului, care reprezintă forma activă a a- 
minoacidului. Această reacţie are loc sub acţiunea unei enzime spe- 
ciale de pH= 5. Enzimele care catalizează activitatea fiecărui amin 
noacid sînt strict specifice, In acelagi timp are loc eliminarea. 
de P-P. — —— | 

- transaminoacilarea, care constă în intervenţia unei fracţi- 
E uni solubile de ARN din citoplasmă şi care îndeplineşte funcţia de 
transport a aminoacidului activat. Adifia aminoacidului pe ARN se 
face la hidroxilul ribozei de la atomul de carbon. . 2 sat 3, apă- 
rînd astfel, un ester al ribozei. 

Aa P formarea unui component complex între aminoacizii activati 
| des gi ribozomi. Aceştia sînt particole mici submicroscopice şi sînt 


- 


garea specifică a aminoacilul -t ARN de complexul M ARN- ribozomi. 


| à fer al eminoacidului activat gi transportat de ARN se face prin le- 
^ Legarea unui al doilea aminoacil 


-t ARN dă posibilitatea ca grupa 


| / formate din circa 65 & ARN matriceal sau mesager. Procesul de trans" 


Scanned with OKEN Scanner 


| 
| 
Scanned with OKEN Scanner 


210 
rea CO a primului să reacționeze cu gruparea NH, a celui de al doi- d 
lea gi să formeze, sub influenţa a două enzime care utilizează ener- e 
gia CTP-ului, legătura peptidică, 

Peptida formată rămîne legată de tARN al ultimului aminoacid 
şi prin aceasta de complexul mARN ~ ribozomi. procesul continuînd, 
proteina creşte de la capătul -NH, spre cel -COOH terminal. La ter- 
minarea sintezei, proteina se desface de ultimul tARN. In molecula 


E 


polipeptidului aminoacilului este aranjat într-o anumită ordine bi- 
ne stabilită fiecărei proteine de către ARN-ul de transfer. 


i Planga nr 1 
Alimente 
e" s n. jl] 
Protéine Polizsharide Lipide 
4M Kk ET | 
igo MM Mn 
i | l | l 
f Y t. > 
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i i la) 
haride r Eragi i r4 
K E le 
: | ipe à 
: ; M MEE 
d TM ET i i A | 
X9 Mee dat 1 n | Ac, 
E: ACT ear dt E pe 
N | 
A i 
T 
x 
co, 
|— energie chimi dă 
" mecanică 
n electrică 
u calorică 
u oamoticá 
Formarea gi rolul ATP 
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METABOLISMUL FOSFORULUI SI CALCIULUI, 
Calciul, reprezintă cationul, care se află în cantitatea cea 


mei mare în organismul uman, reprezentind aproximativ 1,6 % din gre- 
utatea corporală, adică 1100 g calciu pentru un adult de 70 Kg, Re- 


partiţia lui în ţesuturi gi umori, . este: de 99 % în țesutul osos ca- 


re constituie o rezervă fosfocalcică importantă, iar restul în tesu- 
turile moi gi în lichidul extracelular, Plasma sanguină conţine 300 
mg, iar lichidul interetijial 700 mg. 

Concentrația calciului în plasmă, constituie calcemia gi este 
de 90-110 mg $ sau 5 mEq, hematiile avînd concentraţie foarte scăzu- 
tă de calciu, care este asociat la structura lipoproteícá a membra- 
nei eritrocitare, unde joacă un rol important în fenomenele de per- 
meabilitate. 

Calciu plasmatic,ee güsegte sub trei forme în echilibru: cal- 
ciu ionic, calciu nedifuzibil, sub formă de combinaţii cu proteinele 
plasmatice gi calciu difuzibil dar neionizat, sub formă de sărgri 
complexe. . 

l Calciu nedifusz bil tgi datoregte proprietatea, faptului că 
este legat de proteine, molecula de proteină fiind de o mărime care 

nu traversează membrana capilară. Concentrația lui este cea mai ri- 

dicatá în plasmă, dat fiindcă gi concentraţia în proteine este mare. 

Lichidul cefalorahidian, sărac în proteine, are gi o concentra- 
fie scăzută de calciu, Calciu plasmatic nedifuzibil pup 45- - 
50 % din calciu total. 

Capacitatea de fixare a calciului de către fiaofluntia protei- 
ce este diferită. Astfel, albuminele fixeazá de două ori mai mult ` 
calciu dectt globulinele gi de patru ori mai mult decft gama globu- 
` linele. Variaţiile concentraţiei proteinelor plasmatice gi mai ales 
a frecțiunilor proteice, atrage după sine o modificare în concentra- 
tia calciului nedifuzibil. 

Legătura dintre calciu gi proteină, depinde de gradul de tisis 
zare a proteinei, fiind influenţată de modificările de pH: la un pH 
izoelectric, capacitatea de fixare este cea mai mică, cresctind pînă 
le pH-ul de 8. : 
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Deoarece 1 g de proteină leagă 0,55-0,85 mg calciu, cantitatea 
de calciu nedifuzibil se poate calcula astfel: : 

Ca ($n mg $0) = (0,55-0,85) x nr g proteine serice %o ml, 

Celciu difuzibil este în mare parte format din calciu ionic, 
fracțiunea neionizabilă fiind reprezentată prin complexe solubile ne- 
disociate (citrat de calciu, foefat de calciu, carbonat de calciu gi 
sulfat de calciu). i 

Calciu dífuzibil, plasmatic este în echilibru cu calciu din lie 
chidul interstiţial, care la rîndul lui este în echilibru cu calciu 
din țesutul osos. Echilibru calciului dintre țesutul osos gi spaţiu 
extracelular, constituie homeostazia calcică. Nefiind legat de protes 
ine, este larg răspîndit în spaţiu interstiţial, Lichidul cefelorahi- 
dian, conjine calciu în concentraţie de 0,05 g o sau 2,5 mEq/1 iar 
saliva 0,04-0,08 g fo sau 2-4 mEq/l. l | 

Absorbjia intestinală a calciului, Cantitatea de calciu de casc 
re beneficiază organismul prin aport alimentar normal este de 10 mg 
pe E acuta corporală gi pe zi. Raţia zilnică trebuie să fie de 
două ori mai mare în perioada de maternitate gi de trei ori mai mare 
. în timpul lactafiei. f 

Absorbția calciului este maximă la nivelul duodenului gi se re- 
alizează printr-un proces activ, đatorită prezenței 1n mucoasa intes- 
tinală a unei proteine transportoare de calciu, care la acest nivel 
se güsegte în cantitatea cea mai mare. la nivelul celorlalte segmen- 
te ale intestinului procesul de absorbţie este pasiv, realizîndu-se 
printr-o simplă difuziune, 

Pentru ca procesul de absorbţie să poată avea loc este necesar 
disocierea sărurilor: de calciu gi solubilizarea lor, care se reali- 
zează în cavitatea gastrică, datorită prezenţei de acid clorhidric. 
Procesul de absorbţie este influenţat de compoziţia regimului alimen- 
tar, vîrstă, vitanina D, secreția biliară, factori hormonali, etc. 

Compoziția regimului alimentar, Glucidele, în special lactoza 
gi unii acizi eninaţi ca arginina gi lizina din alimentaţie, favori- 
zează absorbţia calciului prin creşterea acidității sucului gastric, 
spre deosebire de alimentele bogate în proteine care scad absorbţia 
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áe calciu, prin modificarea părului spre alcalin, 
Vârsta. In primii ani de viaţă absorbţia calciului este de 65% 
scăizînă o dată cu vîrsta, ca urmare a saturării organismului în cal- 
Cine 
SE Vitamina D, Acţiunea primară a vitaminei D, este localizată 
^ la nivelul mucoasei intestinale. Sub acţiunea formai active a vita- 
minei D; în special 1,25-dihidroxicolicalciferolul, rezorbtia este 
maximă. Vitamina D din alimente, ca gi cea administrată oral sau în 
injecții, influenţează procesul de absorbţie. Vitamina D influentea- 
ză transportul activ al calciului prin mucoasa intestinală către lu- 
menu] intestinal, | | 

Şecreţia_biliară,influenţează în mod indirect, în sensul că es- 
te indispensabilă absorbției vitaminei D,fiind liposolubilă, Efectul 
direct este datorat, fracțiunii conjugate a taurinei, care erâgte 
solubilitatea fosfatului de calciu, Ambele acţiuni sînt legate de 
proprietatea tensioactivá a sărurilor de calciu, 

Pactorul_hormonal care influenţează absorbţia de calciu este 
reprezentat prin parathormon, 

Excreţia calciului din organism se face prin laptele matern, 
materii fecale gi urină. Calciu din materii fecale rezultă din calcit 
alimentar neabeorbit gi din calciu endogen, secretat de mucoasa gas- 
trică gi care nu a fost reabsorbit de mucoasa intestinală. Calciu 
din urină, se găsegte într-o concentraţie de 150 mg în urina din 24 
- ore, El corespunde celor trei forme: nedializabil, calciu ionic şi 
 neionic, Excrejia de calciu prin 'urină este influenţată de vitamina 

D, care măregte filtrarea glomerurală, probabil datorită creşterii 
calceniei prin stimularea absorbției intestinale, a parathormonului 
care accentuieză resbsorbfia tubular de calciu gi a hormonului tiro* 
*» idian prin stimularea excreţiei de calciu, 
' Bilanţul calcic, reprezintă diferenţa dintre cantitatea de cal- 
ciu ingerată gi cea exoretată prin urină gi materii fecale. Acest bi- 
(OX | lanţ calcic este pozitivy în perioada de cregtere sau de sarcină. Un 
bilanţ calcic negativ întîlnim în rahitisa, osteomalacie, hiperpara- 
tiroidiem, hipertiroidism gi în timpul lactajiei. | 
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luri. Astfel, ionii de calciu influenţează gradul de excitabilitate 
a nervilor, O scădere e concentraţiei ionilor de calciu, provoacă 
o hiperexcitabilitate a nervului motor, iar un exces o diminuă, Con- 
tracţia gi relaxarea musculară eînt influențate de prezenţa ionilor ^ 
de calciu, care măregt: amplitudinea contractiei direct proportional 
cu concentraţia ionilor. Ionii de celciu intervin în coagularea sîn- 
gelui; ca efectori în activitatea enzimatică gi în permeabilitatea E 
membranei, crescînă permeabilitatea, precum gi în metabolismul mito- 
conâriale 
Fosforul, se găseşte în organism într-o proporţie de 1 3% din 
greutatea corporală, adică 650 g fosfor pentru un adult de 70 Kg, 
Tesutul 0808 cuprinde 500 g fosfor iar țesuturile moi 150 g. Fosfo- 
rul din plasmă se găseşte într-o concentraţie de 50-58 mg Žo sau 2 
mEq/l la adult, iar le copil, fosforemia este mult mai crescută, a- 
jungfnd să fie de 50-70 mg $ gi scüzind pe măsura înaintării în vir- 
stă. In plasmă, fosforul ee găsegte sub formă de fosfaţi monobazici 
gi bibazici, care se găsesc complet ionizaţi, fosfor legat de lipide 
gi sub formá de esteri glucidici. In celule, fosforul este înglobat 
fn diverse molecule: ATP, creatin-fosfat, acizi nucleici, esteri 
glucidici, concentraţia lor fiind de cinci ori mai mare ca în ser, 
In țesutul osos se găseşte în cantitatea cea mai mare, combinat cu 
_ ealciu sub formă de hidroziapatită gi fosfat tricalcic. i 

Absorbtia intest inalá a fosforului.Aportul alimentar în fosfor 
este destul de mare, datorită faptului că el se găsegte în majorita- 
tea alimentelor, mai ales în cele de origine animală. Există o strim 
si relaţie între raportul dintre calciu gi fosfor pentru a fi absor- 
bít de mucoasa intestinală, raport care este optim la valoarea de 
0,7 pentru adult. 

Fosforul este absorbit sub formă de săruri solubile ionizabi- 
le. Alcelinitatea, excesul de calciu sau de alte metale, înpiedică 
absorbţia de fosfor prin efectul insolubilizării., In astfel de situ- 
atii este eliminat prin materii fecale, Fosforul din alimente, sub 
formă de combinaţii organice gi sub acţiunea enzimelor specifice in- 
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testinale, hidrolizează nucleotidele, lecítinele gi esterii fosfori- 
că si glucidelor punfnd în libertate acidul fosforic, Absorbţia fos- 
forului are loc în prima porţiune a duodenului, 

Factorii care influenţează absorbţia fosforului sînt legati de 
raportul Ca/P din alimente gi de vîrstă. Eliminarea se face prin ma- 
terii fecale gi urină. Materiile fecale cuprind 2/3 din fosforul in- 
gerat gi neabsorbit gi fosforul excretat 1a nivelul duodenului. 

Excregia de fosfor prin urină se face sub formă de săruri amc- 
niacale, calcice şi magneziene, o parte sub formă de săruri organice 


'4ar o parte sub formă de fosfaţi acizi, 


Vitamina D în doze terapeutice cregte reabsorbţia tubulară a 
fosforului iar în doze mari accelerează eliminarea de fosfor atît 
prin efect direct cît gi indirect. Parathormonul inhibă reabsortţia 
tubulară de fosfat gi cregterea secreției de fosfat la nivelul tubu- 
lui contort distal, Hormonul tiroidian influenţează eliminările de 
fosfat care evoluiază paralel cu eliminările de calciu. 


Procesul de mineralizare, se adresează matricei organice a osu- 


lui gi dintelui, fiind un proces complex, care se desfăgoară sub in- 


. fluenja unui număr mare de factori. Degi sînt numeroase teoriile ca- 


re caută să explice procesul mineralizării, totugi în acest proces 
primul stadiu îl reprezintă formarea matricei organice din fibre de 
colagen gi a unei substanţe de legătură, o mucoprotein care conţine 


-acid condroitinsulfuric, urmată de depozitarea substanţei minerale 


pe matricea organică. 

In privinţa procesului de mineralizare au fost emise rumerosse 
teorii, toate dovedite experimental gi care stau la baza depunerii 
sărurilor de calciu pe matricea organicăe 

O primă teorie, consideră că în structura matricei organice ar 
intra o componentă proteică cu afinitate crescută pentru l garea ini» 
fielü a iomului de calciu, urmată de combinarea lui cu ionul de fos- 
fat, pentru formarea fosfatului tricalcic. 

Teoria secretorie, consideră că procesul mineralisürii este 
datorit unei secreții active a celulelor specializate, prezents la 
nivelul țesutului osos şi a dintelui, respectiv a oBteoblagtiior şi 
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odontoblagtilor, care asigură depunerea de siruri de calciu gi fos- 
for aduse de singe. 

O teorie fizico-chimic, încearcă să explice depunerea de sä- 
puri de calciu datorită scăderii concentraţiei proteinelor sau a 
tensiunii bioxidului de carbon. S-a constatat că depunerea de calciu 
gi fosfor se datoregte produsului dintre concentraţia ionilor de cal» 
ciu gi fosfor din mediu gi nu de cantitatea totală de fosfor gi cal- 
ciu existente. La o anumită valoare a acestui produs al ionilor, so- 
luţia este saturată, primind denunirea de produs de solubilitate. 
Prezenţa proteinelor, care leagă ionii de calciu şi a bioxidului de 
carbon în mediile lichide, măresc capacitatea de solvire a eărurilor 
de calciu. La aceasta se mai adaugă gi faptul că, plasma este supra- 
saturată în săruri de calciu, datorită vitesei extrem de mici în ca- 
re se stabilegte echilibrul final dintre faza solidă gi lichidă, 

Sîngele aduce sărurile întruo concentraţie mere - datorită con- 
centraţiei mari în proteine gi bioxid de carbon - la nivelul matri- 
cei organice a osului gi dintelui, sărec în proteine gi cu o tensiu- 
ne scăzută în bioxid de carbon gi ca urmare precipită, asigurînd pro- 
ceeul de mineralizare, i 

Teoria fosfetazei alcaline, urnăregte să explice procesul mine- 
raliszării pe baza unei activităţi enzimatice. Foefataza alcalină, | 


prezentă într-o concentraţie crescută în toate țesuturile care sufăr 


procesul mineralizării, sînt secretate de osteoblaate gi odontoblag- 
ti gi acţionează asupra esterilor fosforici din mediu vecin matricei 
organice, eliberează ionii de fosfat, crescînâ concentraţia locală a 
acestora. Ca urmare produsul concentraţiei ionilor de calciu gi fos- 
for, depăgegte produsul de solubilitate al fosfatului de calciu care 
se depune pe matricea organică, 

Sursele principale de esteri fosforici e reprezintă glicolisa, 
destul de activă la acest nivel, prin intermediarii săi mai ales 
fosfo-enol-piruvatul la care se adaugă aportul de calciu gi fosfor 
adus de einge. 

Concepţia actuală a mineralizării are la bază teoria nucleaji- 
ei, potrivit căreia ionii de calciu gi foafor, într-o concentraţie 


Ta 
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/ midicată se depun pe matricea organică de o anumiţi structură, 
mînă nucleii de cristalizare, ' « 
„Fibrele de colagen, în structura cărora se gieesc resturi de 
acizi aminati ca serina, treonina, hidroxiprolina, care prin funcţii: 
le -OH gi -NH, pe care îi contin, fixează radicalii fosfat 
Q7 culei de ATP, printr-un proces de trenefosforilare, 
Radicalul pirofosfat se combină cu ionii de calciu, formînd 
primul nucleu al procesului de cristalizare, în jurul căruia ionii 
de calciu gi fosfor se depun formînd cristalii de fosfat tricalcic 
' până la mineralizarea totală, 
In procesul mineralizării sînt implicaţi numeroşi factori ca- 
re joacă roluri importante, | 
Factorul alimentar, printr-un aport echilibrat în calciu gi 
fostor, lipide, vitamine ( D gi C ),sărac în acid fitie şi acid oxa- 
lic, contribuie în primul rînd la menţinerea în limite fiziologice 
a procesului de mineralizare, - | 
integritatea anatomo-functiopalí a stomacului gi intestinului 
este necesară, deoarece procesul absorbției calciului gi fosforului 
are loc în prezenţa acidului clorhidric gi în prima porţiune a duo- 
, Genului. | " 
Factorul climatic intervine prin acţiunea razelor ultraviolete 
asupra ţesuturilor, asigurînă transformarea 7-dehidrocolesterolului 
în vitanină D, implicat în procesul de absorbţie gi mineralizare a 
matricei organice de către ionii de calciu gi fosfor, 

Factorii endogrini. InsuPina favorizează formarea esterilor 
fosforici ai glucozei. Parathormonul intervine în procesul de absor- 
bţie a calciului, Tirozina stimulează geneza matricei organice pro- - 
teice, necesară depunerii de calciu gi fosfor, Androgenii, accelerea- 
ză formarea cartilagiilor gi înpiedică activitatea hormonilor estro- 
geni de a provoca supraîncărcarea osului cu carbonaţi de calciu. 

Rolul colagenului. Colagenul este un constituent al matricei 
organice a osului gi a dentinei, avînd proprietatea de a fixa ionii 
de calciu şi fosfor din soluţie. Aceasta s-ar datora grupărilor ac- 
tive ale colagenului, representate de funcțiile hidroxilice gi amini- 


for- 
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ce ele unor acizi aminaţi e 

Rolul mucopoligaheridelor. Dintre mucopolizaharide, conâroi= 
tinsulfagii au o afinitate crescută pentru ionii de calciu, Acidul 
conâroitinsulfuric din moleculă, are proprietatea de a fixa calciul 
daterită resturilor de acid sulfuric din moleculă, ' 


Fectorul enzimatic. Dintre enzime, fosfataza este indispensa- 


bilă în el 


de originea lor. 


àe mineralizare activă. 
i dintele în desvoltare,ou o activitate redusă la osul şi 


âintele format şi absentă în cartilajul în curs de formare. 

Rolul acióului citric. Citratul formează un complex solubil 
gi neionizabil cu calciu, prin aceea că ecoate ionul de calciu din 
soluţie transformîndu-l din calciu insolubil în calciu solubil. Mo- 
dificările locale ale concentraţiei citratului în țesutul supus mi- 
neralizării , afectează gi depozitarea ionilor de calciu, 


Metabolismul fluorului, 
Pluorul, reprezintă un element cu mare răspîndire în natură şi 


care alături de calciu gi fosfor intră în structura emalţului dentar 
juctnă un rol în prevenirea cariilor dentare. 
Răspîndire_în natură. Solul şi apa reprezintă, depozitul prin- 


de fluor, efnt absorbite imediat din tractusul gastrointestinal, Da- 

cá alimentaţia aduce concomitent săruri solubile de calciu, fosfor 

sau magneziu, absorbţia fluorului este mult diminuată, | 
Fluorul absorbit, este transportat de către sînge, de unde el 


+ 
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se repertizeazió destul de repede în SPP Pia 4 jesuturilor gi în 


- special în rinichi gi țesutul osos, Modificarea regimului alimentar 


în sensul cregterii conţinutului în fluor, nu molifică concentraţia 
acestuia în țesuturile moi, datorită faptului el acestea nu au ten» 
dinţă la acumularea fluorului, în ochimb concentraţia lui în oase 
gi dinți creşte foarte mult, La nivelul dinţilor, concentraţia este 
mai mare în email decît în dentin gi crogte cu — Tiina de 
2-5 ori mei mare între 10-60 ani, 
Rinichiul, reprezintă calea de electio pentru eliminarea fluge 
rului din organism; ier printr-un simplu proces do difuziune a june 
ge gi ín salivă, realizînâ o concentraţie asemănătoare eu a colui 
din plasmă. Prin trenepiraţie gi materii fecale se elimină fn can- 
tităţi mici, De asemeni el traversează cu uguriiţă placenta, putina 
fi transmis astfel de la manii la făt, In absența oricărei surse eu- 


„plimentare de fluor, eliminarea prin urinii atinge o concentrație 


egală cu cea din apa de biut, 

Rolul biologice Ionul de fluor micgoreazi respiraţia tisulară 
precum gi glicoliza anaerobă a organelor izolate, descregtse consum 
Bia de oxigen gi producerea de bioxid de carbon, la animalele üntae- 

» Inhibă activitatea unor enzime gi scade concentraţia de acid 
de din mugchi. 

 Florurile, au rol anticoagulant, aceasta datorită faptului că 
precipită calciu, cu rol în procesul coagulării, In doze crescute 
ca urmare e concentraţiei crescute de fluor fn apa de bÉnt sau în 
unele alimente se constată o cregtere a fluorului în țesutul osos 
în timp ce raportul calciu/fosfor rămîne nemodificate 

' Ca urgere a acţiunii inhibitorii asupra acțivităţii enzimatice 
9e constată o scidere a activităţii foafatazei alcaline. Activitatea 
oxidazelor acizilor gragi este normală la nivelul ficatului, dar 
foarte scăzută în rinichi, Lipaza intestinală prezintă o scădere în 
activitate, lipidele fecale fiina cresoute, Acizii gragi ae absorb 
normal, 

Concentrația crescută de fluor din organism, intirzie desvol- 
tarea organismului gi produce modificări histologice în hipofiză gi 
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tiroidá ca gi modificări de structură ale oaselor gi dinţilor, Mo- 
dificările echeletice constau în creşterea opacităţii gi grosimii 
oaselor. In condiţii locale, unde apa de băut conţine cantităţi ma- 
ri de fluor, apar modificări structurale ale dinţilor, afecţiune l ` 
cunoscută sub denumirea de smalţ pătat, l ; 

Afecjiunea se traduce prin apariţia unor suprafeţe opace, albe 
împrăştiate neregulat pe suprafaţa dinţilor, Această afecţiune apa- | 
re ca urmare” consumului crescut de fluor în perioada de calcifi- " 
care a dinţilor, Există o relaţie strînsă A ARM 
pătat şi concentraţia în fluor, 

Lipsa fluorului din apa de băut sau din elinentagie, duce la 
apariţia cariei dentare, de aceea fluorurarea apei reprezintă o mě- 
sură sigură şi practică de sănătate publică, 

Mecanismul prin care fluorul împiedică apariţia cariei dentare 
se âdatoreşte absorbției acestui element pe suprafaţa de hidroxiapa- 
tită a emailului cu formarea unei pături subţiri protectoare de 
fluoroapatită acidorezistentă, 


TESUTUL CONJUNCTIV. 
Tesutul conjunctiv, face parte din NACPGEUNA de susţinere 
nt orgenismului, caracterizat printr-o rezigtentá specifică la ac- 
iunea agenţilor de degradare enzimatică gi chimică. El este format 
dintr-o substanţă fundamentalá în care se găsesc celule gi fibre e- 
lastice. Substanţa fundamentală, este formată din mai mulţi consti- . 
tuenţi: apă, proteine, mucopolizaheride, săruri anorganice gi diver- 
si metaboliți. 

In funcţie de natura fesutului gi de starea acestuia, toţi a- 
cegti constituenți se găsesc într-un anumit raport, imprimind ţesu- 
tului respectiv o anumită specificitate, De asemeni ele formează 
complexe labile care Be găsesc într-o continuă stare de polimeriza- 
re gi depolimerizare. 

|  .Substanja fundamentală, face parte din spaţiul e extracelular al 
_ organismului .0a urmare,modificările apei gi electroliţilor substan- 


“isr 
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fei fundamentale vor avea loc în raport cu modificările acestora, E 
din sectorul vascular gi celular, El va conţine în proporţii variae. 
bile gi metaboliţii ţesuturilor cu care este în contact, 

Apa se güsegte sub trei forme, Apa liberă, situată 1n spaţiile à 
dintre fibre gi substanţa fundamentală, apa din gelul polimerizat 
al substanţei fundamentale, care devine liberă numai după dopolime- 
risarea gelului gi apa moleculară, care este legată de constituen- 
jii substanţei fundamentale prin legături chimice, 

Constituienţii anorgenici;si substanţei fundamentale din ţeau- 
. tul conjunctiv sînt aceiaşi cu ai plasmei sanguine, cel mai impor- 
tant fiind clorura de sodiu, deoarece E la Mares apei din 
spaţiul extracelular. 

Mucopolizaharidele sînt reprezentate prin acidul hialuronic, 
acidul conâroitinevifuric, acidul keratosulfuric gi condroitina, A- 
cidul hialuronic, este format dintr-o catenă în care alternează mo- 
lecule de acid D- glicuronic cu N-acetil-D-glucozamină, Legătura 
beta, glucuronozi di că este în poziţia 1-5, iar cea beta glucozaninică 
în poziţia 1-4. 

Hialuronidaza, depolimerizeazi acidul bialiroalo, hidrolizind 
legăturile glucozaminice, scade viscozitatea substanţei fundamenta- 
le imprimfnd acestuia tendinţa de a se transforma din gel în eol. . 
Agentul patogen, poate difuza cu uşurinţă printr-un mediu fluidifi- 
est. Acţiunea hialuronidazei nu are loc decît numai pini la un anu- 
Eit grad de depolimerizare - formarea dé holozide - după care actio- 
nează alte enzime, 

Acídul conároitinsulfuric este reprezentat de cele trei tipuri: 
A;B gi C. Tipurile A gi C sînt formate din catene în care alternea- 
ză molecule de N-acetil-D-galactozamina şi acidul D-glicuronic, cu 

legătura beta glucuronozidică în poziţia 1-5 şi legătura beta galac- 
tozaninică în poziţia 1-4. Acegti doi acizi sint isomeri, isomeria 

*  Gatorindu-se poziţiai radicalului sulfat în molecula acetil galacto- 
-~ zeminei; în poziția 4 în acidul de tip A gi în poziţia 6 în acidul 
, 9e tip C. In tipul B, locul acidului glicuronic este luat de acidul 

. iduronie, care este epimerul acidului &licuronic. Acidul condroitin- 
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&ulfuric B, resiată la acţiunea hialuronidazei tisulare gi bacteri- 
ene, In general, conâroitineulfaţii nu leagă apa gi se găsesc în te- 
puturile care în mod normal au un conţinut sărac în ap. 

Acidul kératosulfurie, face parte din grupa polisulfajilor, fi- # 
ind. format din N-acetil-glucozaminä, galactoză sau acid galacturo- = 
nie gi acid sulfuric, Condroitina, este un mucopolizaharid nesulfu- 
rat, format din condrozină ( acid glicuronic gi acetil-galactozani- 
nă, eu legătura beta glucuronozidicá 1n poziţia 1-5.) 2 

Kucopolizaharidéle prezintă ptoprietatea de a se polimeri za 
sau depolimeriza, Prin polimerizars, creşte viscozitatea substanţei 
funácmentele, iar prin depolimerizare se imprină tendinţa trecerii 
substanţei fundementale de la starea de gel la starea de sol, carac- 
teristic proceselor inflamatorii acute sau cronice, locale Sau gene- 
rale. 

Modificările substanţei fundamentale sînt legate de multipli 
factori: víretü, hormoni, vitamine, etc. 

Substanța fundamentală suferă cu virsta un proces continuu as 
polimerizére, asistind la o proliferare accentuată în unele ţesutu- 
ri gi orgene a țesutului conjunctiv, care poate duce la scleroză,. 

De asemeni un rol în modificările țesutului conjunctiv 11 au 
hormonii. Astfel, hormonul somatotrop, influenţează pozitiv formae , 
rea țesutului conjunctiv. Hormonul tireotrop, are un efect âirect 
aeupra țesutului. conjunctiv, proâucînă o acumulare de acid hialvro- 
nic, care are o mare putere. de & lega apa. In acelaşi tiap produce . 
gi o activare a fenomenului de ai fuziune, datorită ecáderii v£íacozi- 

tăţii substanței fundamentală e 

Hormonii eezuali au un rol inhibitor asupra $esutului conjun- 

ctiv. Hormonii estrogeni, produc o acumulare de mucopolizsharide în 
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special de acid hialuronic. Difuziunea se face destul de greu. Tes» D 
&osteronul, stimulează producerea de acid hialuronic în țesutul cone ` 
junctiv. Substanţa fundamental capătă o viscozitate scăzută, iar 

»! 


țesutul conjunctiv devine lax. l v 
- Hormonii COrtico~-p-areneli, influenţează diferit deavoltarea - 
£esutului conjunctiv. Cortizonul, duca la o scădere cantitativă a 
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acidului hialuronie, astfel că hialuronidaza, nu mai are eubstrat 
asupra cáruis să acţioneze, Desoxicorticosteronul este un antagonist. 
al cortinonului gi are o acţiune asemănătoare cu a hormofiului soma- " 
è  _totrope e 
„ Vitamina C gi E influenţează desvoltarea "—— conjunctiv 
Vitamina C, participă la procesul de sinteză al substanței fundamen- 
tale, iar vitamina E are rolul de a proteja enzimele polimezizate, 
faţă de factorii antagonigti, | 
Colagenozele sînt afecţiuni caracterizate prin leziuni degene» 
retive ale substanței fundamentale gi proliferative celulare gi fie 
brilare ale țesutului conjunctiv., Ele sînt însoţite de moaificări 
caracteristice ele proteinelor ( hiperalbuminemie, hiper gana globu- 
' linemie)gi prezintă eusceptibilitate faţă de cortizon, 


BIOCHIMIA SECRETIEI S 


Saliva reprezintă produsul de secrejie a celor trei perechi de 
glande ( submaxilsre, eublinguale,gi parotide ) precum gi a glende- 
lor bucale diseninate în toată mucoasa bucală, Secreţia acestor glan 
āe este diferită, dar prin interpediul canalelor excretorii ajunge 
în cavitatea bucală, formînd saliva mixtă sau propriu zisă. 

Saliva niztă, secretatii în 24 ore, este cuprinsă într-un volum 3 
âe 800-1500 ml, cu un debit mediu de 0,35-0,38 ml/minut, din care i 
400 ml sînt proveniţi din glandele bucale. Din saliva totală de re- 

paos, 68 % este secretată de glandele submaxilare, 26 $ de glanâăte . 
perotide gi 5 $ de glandele sublinguale». 

Proprietăţi, fizico-chimice,depind de factori — vîrstă, 
alimentaţie, stimuli, starea generală a organismului, etc. Saliva 

» gecretati de glanda parotidă este fluidă, limpede, nefilantă, cea 
subnaxi leră, destul de fluidă, limpede, puţin filentă, uşor spumoa- 
să iar cea sublinguală, fluidă, limpede gi mucoasă. Saliva mixtă 

+ este limpede, transparentă gi translucidă, puţin fiiantă gi vtecoa- 
să. Greutatea specifică este de 1,002 - 1,012 iar punctul criosco- 
pie este de 0,07 - 0,54, saliva de repaos fiind hipotonică în raport 
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Reacţia salivei este în general slab acidă, pH-ul salivar creg- 
cînd în timpul conservării ca urmare a pierderii de COs. pH-ul este 
mai crescut la copil ( 6,40-8,24 ) gi mai scăzut la adult ( 5,8-7,1) 
Nu există o diferenţă de pH în funcţie de sez, singura modificare dii 
fiinăâ legată de perioada de sarcină cînd pH-ul cregte, e 
Puterea tampon a salivei este aproape identică cu a sîngelui, 
ceea ce imprimă ealivei o putere bactericiâă însemnată. 
Un litru de salivă mixtă, nestimulată conţine 994 g apă, 6 g 
rezidiu sec, din care 20 % substanţe solide în suspensie gi 80% 
substanţe solide dizolvate ( 1/5 sub formă anorganică gi 2/3 sub 
formă organică ). 
Constituienţii_anorganici ai salivei, sínt reprezentati 1n pri- 
mul rînâ de bicarbonaţi, cloruri, fosfaţi, potasiu, sodiu, calciu 
gi magneziu, Tabelul următor redă concentraţia acestora: 
Constituienfii ° 
anorganici ai ealivei, 
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Saliva 

Conatituienţii Totală Parotidiană ___Subnaxilară __Sublinguală 

| 2. mEq/1 /— mEq/1 mEq/l mEq/1 
Bicarbonat Q4. $45 fr) Co‘ - 
Potasiu 20,7 - - 25,1 18 - 18-40 
Sodiu 14,4 6,9 5,1 11-120 
Cloruri 17 17,6 14,6 25-73 
Calciu 5,1 1,5 3-6 - 2,3-5,5 

/ mg/l mg/l mg/l mg/l 

Fosfor total 204 - - - 
Fosfor organic 55 - - - 
Fosfor anorganic 149 201 148 - 
Sulf 50-200 - - za 
Bromuri 0,2-7,1 - - P * 
Floruri ^ 0,08-0,25 .- vilis 7 ^ 15 
Ioduri 0,102 - " * | 


Tiocianaţi 115 * | les 
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Spre deosebire de plasma sanguină, la care cationul doninant 
este ionul de sodiu, Baliva are drept cation dominant ionul de po- 
_tasiu, Din totalul calciului, salivar 60 $ se află sub formă ionică, 
iar fosforul organic este reprezentat prin hexozofosfati, fosfoli- 
pide gi nucleoproteine. Dintre oligoelemente, saliva confine: zinc 
cobalt, molibden, fier, cupru gi magneziu, majoritatea jucînă rolul 
de efectori ai activităţii unor enzime din salivă, 

Constituenţii organici ei galivei, au o origine fie alimentară 

fie datorită degradării descuamnaţiilor epiteliale din cavitatea bu- 
cală sau a florei microbiene, Astfel, azbtul total provine în pro-- 
porţie de 70 & din azotul neproteic, Ureea salivará, are o valoare 
care în proporţie de 75 -90 $ corespunde concentraţiei ureei sangu- 
ine, fiind indicat ca,mai ales în insuficienţa renală acută, cîna 
concentraţia ureei trebuie cunoscută dinamic, dozarea să se facă în 
salivă, ; 
Proteinele salivare, reprezintă principalul constituient al sa- 
livei gi provin în parte din bacterii,celule-epiteliale şi leucocite 
“He sînt formate din albumine, haptoglobine, transferine, orozomuco- 
id gi din proteinele numeroaselor enzime ce sînt prezente fn cavita- 
tea bucală, | ! 

Mucina Balivará, este aceea care conferă gradul de víscozitate 
In structura mucinelor intră, mucoproteine bogate în acid sialic şi 
mücoproteine bogate ín fucozá. In funcţie de cantitatea de acid si- 
alic din mucină, depinde gi viscozitatea salivei. Rolul mucinelor 
este multiplu; reprezintă o sursă de glucide pentru flora microbia- 
nÉ, un mediu de desvoltare pentru unii germeni gi înpieaică distru- 
gerea unor bacterii de acţiunea inhibitorie gi de fagocitoză a sali- 
vei, prin formarea unei capsule temporare în jurul bacteriilor. 

Concentrația în acizi aminaţi este foarte slabă gi în limite 
foarte largi, provenind din degradarea proteinelor salivare şi în 
parte din bacterii, cuprinzînd practic toţi acizii aminafi. 

Vitaminele sînt reprezentate slab, cu excepţia vitaminei C care 
se găseşte într-o concentraţie de 2,18 mg %o gi a acidului fobic, 
iar dintre hormoni, numai hormonii estrogeni gi adenohipofizari sint 
'prezenti, 
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Enzimele salivare, degi se găsesc în cantitate mică faţă de 
alte umori, sînt în număr de peste 30 gi provin atît din secreția 
salivară cît gi din descuemajiile epiteliale şi flora microbiană, 
Prezenţa unor enzime nu trebuie cercetată în saliva obţinută prin 
cateteriem, datorită faptului că aceasta este lipsită de descuama- 
jii epiteliale, leucocite gi bacterii. Dintre enzimele mai reprezen- 

tative sînt: amilaza, lizozimul, aldolaza, unele transaminaze, foa= 
 fataza alcalină gi acidă gi diferite tipuri de colinesteraze. 

Amilaza salivară, este o alfa amilază, fiind secretată în cea 
mai mare măsură de glanda parotidá, Ea prezintă proprietatea de a 
âesface legătura 1-4 glicozidică a amidonului pînă la stadiul de 
maltoză, cu formarea de compuşi intermediari de tipul dextrinelor. 
Activitatea ei este optimă la un pH slab alcalin ( 6,8 ), continu- 
înâuse gi în stomac pînă cinà aciditatea sucului gastric scade pH-ul 
bolului alimentar sub limita de pH care conferă enzimei activitatea. 

Dintre efectori, ionii de calciu gi clor, sînt activatori, io- 
nul de clor fiind activatorul specific, Indepürtarea clorurilor din 
salivă prin dializă, scade activitatea enzimatică, iar adăugarea de 
cloruri fi restabilegte activitatea. Bromul gi iodul, de asemenea 
' eu o acţiune de stimulare a activităţii, dar mult mai redusă. Ionii 
metalelor grele, inhibă activitatea enzimatică, 3Alţi activatori ai 
amilazei sînt reprezentaţi de asparagină, 3'5'-AMP-ul ciclic gi gu- 
anozinmonofosfatul, prezenţi în salivă, 

Meltaza, secretată de flora microbianá saprofită din cavitatea 
bucală, scindează maltoza în două molecule de glucoză. 

Lizozimul, este secretat de glandele salivare, leucocite gi de 
unii germeni, fiind o proteinenzimă cu rol antimicrobian, In unele 
stiri patologice ale cavităţii orale, nivelul lizozimului este scă- 
zut, fără însă să existe o concluzie netă privind corelaţia dintre 
nivelul lízozimului gi aceste afecţiuni. 

Enzimele proteolitice - proteinaza, peptidaza, ureasa- sinti ` 
produse de flora microbiană gi leucocite, Ele pătrund prin epitelii- 
le bucale pînă în zonele inflamatorii unde înpreună cu bacteriile, 
participă la depolimerizarea fibrelor de colagen, 
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Enzimele oxidoreducătoare sînt reprezentate de catalază, per- 
oxidazÁ, feniloxidazá gi succindehidrogenaza., catalaza fiind de o- 
rigine bacteriană iar peroxidaza de origine glendularü gi leucocitar 
rÁ. 


carbonică, pirofosfataza, aldolaza gi transaminaza. Aceasta din ur- 
mă are o activitate cu atit mai mare cu cît în salivă sînt prezente 
mai multe epitelii, leucocite gi bacterii, 


Funcțiile salivei. Saliva îndeplineşte pentru activitatea tuca- 


. 1K gi pentru întregul organism multiple funcțiuni, 


Funcţia digestivă, este datorită prezenţei celor două enzime 
implicate în hidroliza amidonului ( ptialina gi maltaza ), Amidonul 
trebuie: să fie fiert sau copt, pentru ca celuloza asupra căreia a- 
milaza nu are nici o acțiune, să fie distrusă, Fierberea mai produ- 
ce gi o hidratare a moleculei de amidon, fücind-o mai ugor hidroli- 
sabilă, | 


Rol mecanic, conferit de prezenţa mucinei. Prin caracterul sÉu 


mucoid vîacos, alimentele sînt transformate într-o masă vîscoasă 


favorizind deglutifia. | 
Rol in solubilizares substenfelor solide,care etimulind mugu- 
rii gustativi conferă gustul alimentelor, | 
| Actiunea de curăţire, urnăregte îndepărtarea din cavitatea bu- 
cală, a urmelor de alimente, particule străine, descuanaţii epiteli- 
ale, care pot deveni medii de cultură pentru deevolterea gernenilore 


Rol în_menţinerea umidității mucoaselor din cavitatea bucală,a 


buzelor, la menţinerea pliabilităţii, ajutină astfel vorbirea arti- 
culetă, | 

Rol de_excreţie, a unor metale grele ( mercur, plumb ) precum 
gi a unor medicemente, o | 

Rol antiseptic, prin prezenţa în salivă a lisozimului, a muci- 
nei gi a eulfocianurii de potasiue Pj 

Rol in reglarea epesi în organism. Bliminările masive de apă, 
' produc o deshidratare a mucoasslor gi deci oprirea secreției eali- 
| vare. Uscarea mucosei orale gi stimularea concomitentă a nervilor 


Enzimele prezente in salivă, li se mai pot adăuga gi anhidraza - 
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aferenţi ai gurii gi faringelui, produc senzaţia de sete, constitu- 
ind astfel un mecanism de apărare faţă de pierderile de lichide din 
organism. 
Bol de tampon, în scopul menţinerii pH-ului salivar, Bicarbona- 
ţii gi fosfaţii prezenţi în salivă joacă rol de tampon asupra ioni 
ior de hidrogen rezultați din procesele de fermentație a ozelor. 


E 4 
a 4 
m 
"m AR 

v 


jeuueos N30 uim peuueos. 4) 


P 


329 
BIOCHIMIA DINTILOR 


Compoziţia chimică.. a dinţilor 


In tabelul de mai jos sînt menţionate principalele categorii 
de compuşi chimici care intră în constituţia fiecăreia din regiuni- 
le tari ale dintelui: snalţul, dentina gi cementul. 


Compoziţia procentuală a smalţului, dentinei gi cementului 
teen lg sa atent A la dl a ta ea dil 


Componentul smalţ dentină cement 
Apă 2,5 13,2 32 
Substanțe organice 1,1 17,8 22 
Substanțe anorganice  .96,0 69,0 . 46 
Elemente; ` Valori procentuale raportate la loo g cenuşă 
Ca | 56,1 55,1 35,5 
Mg | | 0,5 1,2 0,9 
Na : 0,2 0,2. 1,1 
X 0,5 5 09,1 0,1 
P 3 11,5 17,1 17,1 
c (c0 — 4,0 5,0 4,4 
ci 0,5 0,0 0,1 
F 0,02 — 0,02 0,02 


Oligoelenente: Ag, Pt, Ba, Cr, Ti, "Wi, Zn, V, Si, B, Li, A1, 
Sb, Cd, Au, Co, Pd, Rb, Ar. 


Se observá din tabel, diferențele semnificative dintre propor- 
tiile componentelor de natură minerală gi organică a celor trei re- 
giuni tari dentare. Totodată, se observă şi conţinutul lor foarte 
asemănător în calciu, fosfor gi fluor; ceea ce pledează pentru exisw 
tenta fn toate aceste regiuni a aceluiagi compus mineral rezultat 
din cele trei elemente (acelaşi conţinut deCa, P,F se menţine gi fn 


miu cariafi). 


.  SMalţul sau emailul; structură minerală.  Smalgul constituie 


25 $ din dinte gi este localizat numai fn regiunea coroanei 
ind El este cel mai dur ţesut din organism. Această duritate 
ti este conferită de struotura minerală, 


Ld 
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In structura smalţului ca gi în structura celorlalte ţesuturi 
tari, Ca se află sub formă de ioni Ca?* gi fosforul ca ioni 0,7, 
intrfnd fn compoziţia cristatelor de apatită gi anume dintr-o hidó- 


De curînd s-a stabilit că fn cristalele care cuprind fosfat de 
calciu există un amestec de hidroxilapatită gi fosfat octacalcic 
Cas HEPO,) 6*4H20 In stare cristalină ambele structuri sînt foarte 
asemănătoare, alternfnd hidroxilapatita gi fosfatul octacalcic. 


Bioxidul de carbon-. După Ca2* gi P (anion fosfat), componentul 


mineral cel mai bogat al smalţului este CO, sub formá de anion car- 
bonat şi bicarbonat, Repartizarea CO, Tn smeii nu este egală; con- 


centraţia sa creşte de la suprafaţă către interfaţă, dentin&-smalt, 


Conţinutul fn CO, al suprafeţei smaltului, variază cu vîrsta; 
crescînă puţin fn perioada de desvoltare a dinţilor şi apoi scăzînă 
la dinţii definitivi, 

Se consideră că CO, se află legat prin absorbţie la suprafaţa 
cristalelor din constituţia emalţului sau carbonatează aceste cris- 
tale. S-a mai considerat că ar mai exista şi o. fază amorfă consti- 
tuită din Ca-carbonat-fosfat; în nici un caz nu există carbonat de 
calciu cristalin fn smalţ. Prin: încălzire (peste 900°C) a întregului 
tesut dentar tare, nu se mai recunoagte nici o urnă de CO,; la tem- 
peraturi de aproximativ de 500°C se pierde cca 60 % din CO, existent 
fn compoziţia dintelüi. | 

Fluorul este un element constitutiv important al dintelui care 
se incorporează fn diveree etape gi împrejurări gi anume: 

_ În timpul mineralizării ; 

- dupá mineralizare, prin fixarea la nivelul snalţului a fluo- 
pului din lichidele care udă dintele; 

= prin eventuale fisuri ale dintegui care permit pătrunderea 
salivei, resturilor de hrană gi a apei de băut, care conţine fluor. 

Repartizarea fluorului în smalţ este diferită gi anume,ea este 
mai mare fn pătura de la suprafaţă gi scade treptat în straturile |. 
guccesive spre interior. De asemenea, concentraţia fluorulu£ în smalţ 
este pe de o parte în depenâenţă directă cu concentraţia fluorului 
din apa de băut, iar pe de altă parte, variază cu vîrsta. 
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In primii ani de vîrstă, concentraţia fluorului la suprafata 
smalţului se face relativ repede, indiferent de conţinutul în fluor 
al apei de băut; ulterior, are loc o variaţie ugoară în funcție de 
aport iar pentru vîrste mai mari, concentraţia fluorului de la su- 
prafata smalţului rămîne aproape constantă, Si în cazul dinţilor de 
lapte, se constată cregterea cu vîrsta a concentraţiei florului din 
enalt; média concentraţiei variind între 5 - 6 mg fluor pentru 100 
[4 enalt. Este de remarcat faptul cá ur ox fluorului din smalt in- 
fluengeazá concentraţia ionilor de Mg^* gi Go?" din această regiune 
dentară. Intr-adevăr, dinţii persoanelor care îngerează apă de băut 
cu concentraţia l1 mg de fluor la litru conţin mai mult Mg decft cei 
ai persoanelor care primesc mai puţin fluor din apa de băut. De ase- 
menea, odată cu cregterea concenţraţiei fluorului fn smalţ, scade 
conţinutul său în cog". Pe de altă parte, fluorul nu este reparti- 
zat uniform pe diversele părţi ale dinţilor permanenti sau de lapte, 

In ceea ce privegte participarea ionilor de fluor 1a constitu- 
ţia unor cristale de apatită gi consecinţele pe care le implică 
această participare, trebuie relevate următoarele aspects: | 

= fonul-r^l, alături de alţi ioni gi molecule de apă, pot fi 
fixaţi (reversibil) la suprafaţa cristalelor de apatită. 

- Iń această situaţie ionii se pot schimba în special, cu 
ionii de bicarbonat gi mai puţin cu ionii OH" din cristalele de apa~ 
tită ale smalţului, 

. ~ Ca urmare a înlocuirii ionilor de bicarbonat cu ionii de 
fluor, întreaga compoziţie minerală a emaltülui sărăceşte în carbo- 
nat, conferind dintelui o mai mare rezistenţă la formarea cariilor. 

- Ca urmare a înlocuirii ionilor OH” cu ionii de fluor rezultă 
fluorapatita care este mai greu solubilă în mediul acid dec?t hidro- 
xilapatita şi prin urmare, mai rezistentă faţă de noxele cariogene. 

- Ionii r^l prezintă o mare acţiune fiziologică ce se exercită 
în dublu sens; fnlesnesc precipitarea apatitei, cfnd proporţiile 
ionilor Ca?* şi P027 sînt corespunzătoare gi o inhibă fn caz contrar. 

Datorită acgstui efect dualist, se poate explica mineralizarea 
anormală fntflnitá fn fluoroză. 

Fluoroza dentară este fenomenul manifestat prin apariţia unor' 
pete la nivelul emalţului („smalţ ros de molii”) gi care se datoregte 


E 


/ 
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unui aport prea mare de fluor prin apa de băut fn perioada de des- 
voltare a dinţilor. În cazul de fluorozá dentară smaltul îşi pierde - 
luciul natural, devine alb ca creta gi ulterior aper pigmentări de 
culoare galbenă, brună sau neagră, Concentratiile limită de fluor 
în apa de băut care determină fluoroza sînt 0,3 - 2 mg fluor la litru 
Numeroase indicaţii pledează şi pentru existenţa altor factori de- 
terminangi în apariţia fluorozei (diverşi ioni metalici, natura hra- 
nei). Fluorul fn exces exercită gi o acţiune toxică remarcabilă care 
se datoregte inhibării fosfatazei din ameloblaste; deoarece ionii PI 
se combină cu ionii Mg^* activanti ai acestei enzime. 

Magneziul. După Ca**, cationul cel mai frecvent în constituția 
ţesuturilor tari ale dintelui este Mg^*, El poate intra ugor fn con- 
poziţia apatitei fie ca rosfat de magneziu, fie ca ion individual 
adsorbit la suptafata cristalelor. Conţinutul de Mg al smaltului 
este mult mai redus decft al dentinei gi nu variază cu natura din- 
telui. Ionii de Mg^* activează fosfatazele alcaline, fiind astfel în 
legătură cu incidenţa cariilor, 

Sodiul, potasiu, Glorul. Aceste elemente intră în cantitate 
mică în constituţia dinţilor; fn smalţ conţinutul fn Na reprezintă 
a 180-a parte din cantitatea de Ca, iar conţinutui în clor' scade de 
la suprafaţă (0,6%) spre interior (0,1%). Se pare că aceşti trei ioni 
nu prezintă un rol important în formarea substanţei minerale tari P 
din dinte. , E 

Zincul. Dingii definitivi cuprind cantităţi apreciabile de Zn: 
20 mg/100.g substanţă uscată. In smalţ Zn este repartizat inegal, 
avfnd o conceutratie de 2 ~ 5 ori mai mare în stratul superficial, 
faţă de stratele profunde; indiferent de regiunea dintelui. 

S-a constatat că în genere, conţinutul fn Zn este mai mare la 
dinţii cariati sau la dinţii persoanelor bolnave de tuberculoză, 

Stronţiul, Studiile efectuate cu stronţiu radiaactiv (Sr?9) au 
dovedit cá elementul se fixează fn timpul desvoltării dinţilor fn | 
țesuturile tari ale lui, aflfndu-se repartizat fn concentraţii aproa- 
pe constante fn smalţ gi dentină (cca 11 mg/100 g greutate uscată). 

De curfnà e-a dovedit cá fn smalţ cantitatea de Sr reprezintă numai 
TO % din cea aflată fn dentină. Stronţiul intră în constituţia rețea- 
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lei de Spit tă dar gi sub forma compuaul ui cu formula,necunoscutX 
tâcă $n sistemele biologice, SrgH, (P04) 5.2 H 20 

Cuprul, se află fn cantitate mică fn dinții definitivi 
(0,2 mg/100g dinte total) gi în cantitate mai mare (totuşi redusă) 
în dinţii de lapte. 

Interes deosebit prezintă conţinutul în Cu a1 smaltului deoe- 
,rece acest element are capacitatea de a opri desvoltarea. cariilor, 
S-a remarcat că după fisurarea sau carierea dintelui conţinutul în |  - 
Cu al smalgului creşte semnificativ, Sursele de cupru la nivelul 
dintelui pot fi; unele materiale de plombe dentare, unele alimente 
şi chiar pasta de dinţi, Cînd smalţul ajunge să cuprindă cantităţi 
mari de Cu (4 - 6 mg/100 g emalţ) dintele se colorează la suprafaţă, 
iar cenuga unor asemenea dinţi este roşie (arămie), 

/ Steniul. Deşi se gtie că fluorura de staniu gi clorura de 
staniu scad solubilitatea: emalţului dentar gi că fn genere sărurile 
de staniu sînt folosite în tratamentul dinţilor predispugi la carii, 
există numai foarte puţine studii referitoare la concentraţia staniu- 
lui fn țesuturile dentare tari. Staniul ca gi zincul, se concentrea- 
ză în special fn stratele superficiale din smalţ « | 

Mumbul, Acest element este concentrat mai ales în stratele 
superficiale din smalţ, concentraţia variind fn funcție de aportul 
de plumb at rajiei alimentare. Conţinutul fn Pb al dintelui creşte 
cu vîrsta. 
Mercurul. Smalţul dinţilor sănătoşi cuprinde în medie 0,01 mgHg 


la 100 g ţesut, In cazul dinţilor cariati, plombaţi cu adalgan, con- 


centratia Hg în smalţ creşte foarte mult, putînd ajunge pînă la 15 ~ 
16 mg/100 g smalţ. Ca şi plumbul, mercurul se concentrează de prefe- 
rintá fn stratele externe ale semaltului. 

Mengenul. Este în cantitate mică în constituţia dinţilor, est e 
un component constant al ţesuturilor tari, Se incorporează fn faza 
de formare a acestor ţesuturi, fiind comcentrat fn proporţie mai mare 
în smalţ (de 2,5. ori mai mult dectt în dentină), S-a remarcat că la 
bărbaţi, emaltul dinţilor ainătogi cuprinde semnificativ mai puţin 
mangan decît la femei, 

Fierul, Conţinutul fn fier al smalţului poate varia féaite mult 
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(2 = 40 mg/100 g cenugă) faţă de cel. al dentinei (4 - 8 mg/100 g 
 cenugÉ). Pînă fn prezent nu s-a atribuit fierului din constitutia 


dintelui vreo funcţie apecifică; nici chiar participarea sa la pig- 
mentarea smalţului. De curînd s-a stabilit cu precizie că fierul fe- 
vorizează mineralizarea dir aa in vitro, 

Constituienţii organici " 

Smalţul cuprinde puţine epe organice; în volume cca 2%, 
Din totalitatea substanţelor organice care intră în constituţia 


smalţului, aproximativ 2/5 sînt solubile în acizi fiind reprezentate 


de compuşi cu moleculă micÉ,peptide gi proteine solubile, iar treimee 
insolubilă este reprezentată de proteine insolubile. 

. Cercetări relativ recente (din 1966) efectuate asupra materiei 
organice insolubile din smalţ, au dus la concluzia că aceasta poate 
prezenta trei structuri diferite; fibrilară, ca reţea buretoasă şi 
amorfă. Alte cercetări au arătat că substanţele organice azotate din 
smalţ nu sînt distribuite uniform; majoritatea fiind concentrate în 
stratul de la suprafaţă gi în cel profună, din imediata vecirătate 
a-dentinei, De asemenea, s-a dovedit că întregul conţinut-azotat al 
emeltului variari fn timp, reco cu virata 


reprezentf?nd cca. 1/6 din totalul substanţelor organice din EDY 


La copii eentitatea de acid citric din smalţ este dublă, Ca gi subs- 
tentele azotate, acidul citric este concentrat în. stratul de la su- 
prafaţă gi fn pătura cea mai profundă a smaltülui. 

Degi nu se cunoagte încă nici natura gi nici rolul pe care îl 
fndeplinegte în smalţ,gcidul citric este considerat un component 
obligator al acestei regiuni tari din dinte, fiind cuprins fn faza 
apoasă sau legat prin absorbţie, la suprafaţa cristalelor de apatitk. 

Peptidele au un conţinut în aminoacizi foarte asemănător cu 
cel al colagenuuli din dentină, 

Proteinele solubile din smalţ sînt reprezentate în special de 
o glieoproteină (care conţine mai mult de 4 $ glucide). Dintre glu- 
cide, cca 10 % sînt hex^*- gi cca 2 € kexozamin&. 

 £olagenul este considerat pe de o parte, drept o Mense 
organicá a emalijului, iar pe de altă parte, drept o impuritate de 


4 
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subatantíá organică răspîndită printre cristalele de substanță anor= 


ganică din acest ţesut tare, 
Cheratinele. Unele cheratine din emalt (alfa cheratinele) au 


= = — — — 


, structură de alfa helix fn care catena polipeptidică este consolida- 


tă prin legături de hidrogen intramoleculare, Alte cheratine din 
smalţ, (beta cheratinele) cuprind catene polipeptidice pliate într-un 
anumit fel, dispuse paralel gi unite prin legături de hidrogen inter» 
moleculare, Datorită conţinutului lor diferit fn sulf, proportiei 
deosebite fn aminoacizi bazici gi consistenţei diferite, fn smalţ 
se deosebesc două cheratine: eucheratina gi pseudocheratina. 
între 15 - 25 n4/100 g ţesut, Acestea aînt concentrate fn stratele 
superioare mai mult decft cele inferioare,fiind reprezentate de trei 
eldohexoze (galactoză 0,83 Dg, glucoză 0,65 mg şi manoză 0,25 mg 
pentru 100 g smalţ), o pentoză (xiloză 0,05 mg/100 g ţesut) şi două 
desoxipentoze (fucoză 0,04 mg gi urme de ramnoză pentru 100 g smalţ), 
Fracţiunea proteică solubilă cuprinde aceleaşi zaharuri ca şi 
fracțiunea insolubilă însă în cantitate mai redusă. De asemenea, în 
ambele fracțiuni s-au identificat hexozamine (glucozanină şi galac- 
tozamină) gi acizi uronici (acid hialuronic şi condroitinsulfaţii), 


 ceea ce pledează pentru existenţa unui conţinut în mucopolizahariăe. 


După unii autori, smaltul ar cuprinde 0,015 % mucopolizaharide gi 
0,03 % hexozamine. 
Lipidele In smalţ s-au recunoscut diverse lipide în proporție 


«totală de 0,6 $ gi colesterol 0,008 $. Este de remarcat că acizii 


graşi care intră în constituţia lipidelor din smalţ sînt mai nesatu- 

rati gi cuprind cateme mai lungi decft cei din lipidele dentinei. 

Acidul lactic, din smalţ întră fn proporţie de 15 mg/100 g ţesut, 

fiind adsorbit fn mică măsură pe cristalele de apatită. 
 Membrena de la suprafata emeltului- | 


De la suprafaţa smalţului dentar (provenind din dinţii sănă- 
togi sau cariati) s-a izolat o membrană foarte fină de natură orga- 


“nică, Ea cuprinde polizaharide şi proteine a căror compoziţie în 


aminoacizi este bine cunoscută şi se poate spune că cuprinde amino- 
acizi din toate categoriile, : 
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Dentina 

Este localizată între smalţ gi pulpă. Ea cuprinde de gase ori 
mai multă apă gi de zece ori mai multe substanţe organice decft 
emalţăl, iar on intel în acer la ge lait este mai redus. 
eu ai smalţului, Suhatanja anorganici de bază fn dentină un 
apatita, fn special hidroxilapatita. Unele din elementele anorganice 
care intră fn constituţia dentinei, prezintă cîteva particularităţi 
şi anune: 

- Gonţinutul în fluor al dentinei este direct proportional cu 
cel al fluorului din apa de băut, Conţinutul fn fluor al dentinei 
variază cu vîrsta în sensul cá în dinţii de lapte el creşte pînă la: 
vîrsta de şapte ani gi apoi scade treptat concentrfndu-se aproape 
exclusiv, la interfaţa dentină pulpă; 

- Conţinutul în Mg al dentinei este mai dicat dec$t al smal- 
ului, iar fn dentiná Mg este mai concentrat fn regiunea rădăcinei 
decft în coroană; 

=- Pb din dentinÁ se gásegte în proporţie de 15 - 14 ng/100 [4 
cenugá; 


- Un gin Sani n se om în voncentralle mai mică deett în iii 


variată de subetanfe | Orinio, Dintre acestea, cele mai importante 
sînt: proteinele, glucidele, lipidele, acizi organici (acid citric 
gi acid lactic) gi enzime, 


Proteinele sînt constituengii principali ai materiki organice 


din dentiná, aflfndu-se în proporţie de 18 - 25 %. Ele se obțin cfnd 
se demineralizeazá dentina cu acizi anorganici. In asemenea operaţii 
se solubilizează 3 - 15 % din conţinutul total proteic al dentinei 
iar restul reprezintă fracțiunea proteică insolubilă. 

. Colagenul,Bin dentină s-au obţinut trei feluri de colagen: 
procolagen, solubil în acizi, putfnd să se extragă cu CH,-COOH dil, 
sau tampon citrat; tropocolagen, solubil fn alcali sau doluţii de 


săruri neutre; colagen aper, solubil fn apă după trecerea în stare 
.de gelatină, l 


In ceca, ce scie compoziţia în aminoacizi, colagenul din 


LÍ 
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dentina dinţilor definitivi conţine în cantitate mare: glicocol, 
proliná, hidroxiproliná, în cantitate mai redusă fenilalanină, tiro- 
zină şi urme de hidroxilizinÁ, Colagenul din dentina dintilor de 
lapte are un conţinut diferit de aminoacizi faţă de cel al dinţilor 
definitivi, Tn sensul că cuprinde mai puţin glicocol, alanină,hidroxi 
prolină şi o proporţie mai mare de valină, leucină, aminoacizi aro- 
matici, aminoacizi hidroxilati, metionină, histidină, Aceste deose- 
biri pledează pentru existenţa fn dentina dinţilor de zapte a uneia 
sau chiar a mai multor proteine în plus faţă de colagen, 

Colagenul din constituţia dentinei (în general din țesuturile 
tari ale dintelui) este foarte asemănător ca structură şi compoziţie 
cu colagenul din organele moi, 

Peptidelev Prin extracţie cu HCl din dentina rădăcinii din- 
ţilor s-a izolat un decapeptid compus din: glicocol, alanină, valină, 
prolină, serină, lizină, arginină, acid aspartic, acid glutamic, 
hidroxiprolină gi trei componente de natură glucidică neidentificate 
încă. In dentiná s-a mai identificat o peptidă conținînd: glicină, 
alanină, serină, acid glutamic, arginină gi încă două componente 
care se presupun a fi serinofosfatul şi acid gama aminobutiric. 

Glucidele. In constituţia dentinei intră monozaharide, amino- 
zahartri, acizi hexuronici gi mucopolizaharide, Dintre monozaharide 
predomină glucoza, fn proporţie de 500 - 600 mg/100 E dentină. Dintre 
aminozaharuri predomină galactozanina, deşi s-a identificat şi sufi- 
cientă glucozamină, | | 

Acizii hexuronici intră în cantităţi apreciabile (24 - 28 €) 
iar condroitinsulfatii (mucopolizaharidele predominante) se găsesc 
în proporţii de 0,64 - 2,64 &. 

Lipidele. Dentina mineralizată cuprinde 40,9 mg lipide /100 g 
tesut iar dentina nenineralizată cca 176,6 mg lipide/100 g ţesut. 


Printre lipidele din dentină predomină: colesterolul, esterii coles- 


terolului, glicePide (mono-, di- gi tri-) precum gi fosfolipide. 
„Acidul citric, In dentina dinţilor definitivi, acidul citric 

intră în proporţie de 0,8 - 0,9 %. Din cantitatea totală de acid 

citric aflată fn dentină, o proporţie de 7 - 15 % se află ca acid 


citrice liber, iar restul este adsorbit la suprafața cristalelor de 
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apatită sub forma unui complex cu o peptidá, 

_Peptida complexul acid citric - peptidă este bazică datorită 
conţinutului mare în arginină gi relativ ugor dializabilÉ. In afară 
de arginină, această peptidă mai cuprinde acid aspartic, valină, 
leucină, izoleucină, fenilalanină şi tirozină. Acest ultim aminoacid 
face legătura în complex între acidul citric gi restul peptidic, Be 
presupune că acelaşi complex acid citric -peptidÉ prezintă importan- 
fá gi pentru consolidarea fazei minerale din âentină, 

Acidul lactic din dentină se află în proporţii de cca 10,4 mg 
pentru 100 g ţesut, í | 
Enzime. Enzima predominantă în dentină este fosfataza alcalină 


cu pH optim 7,8. 

Dentinliquor, Prin dentinliquor se înţelege conţinutul lichid 
din canalele dentinei, precum gi apa liberă din dentina minerali- 
zată aflată între componentele organice gi anorganice. In dentina 
dinţilor definitivi acest lichid reprezintă 12 % din greutatea tesu- 
tului proaspăt gi 25 % din volumul său, Dentinliquor este un lichid 
din care s-au extras proteine care se comportă la electrofoteză ca 
şi proteinele serului iar concentraţia sa în glucide este infuentatá 
direct de variaţia glicemiei sanguine. Acest lichid contine suh 
foráá liberă 7 - 12 acizi aminaţi diferiţi printre care predomină 
serina, acidul. aspartic, acidul glutamic gi lizina, 

Cementul l 

Este un- tesut asemănător osului, secretat de membrana perio- 
` dontală ce tapetează alveola. Fibrele de colagen trec din țesutul 
alveolar în cement gi fixează dintele, Cementul conţine mai multă 
apă şi substanţe organice dectt smalțul gi dentina gi numai pe jumá- 
tate substanţe minerale faţă de smalt. 

Pulpa 

Pulpa dintelui poate fi comparată cu măduva osului, fiind te- 
sut moale, alcătuit din nervi gi vase de sînge, din care se generea- 
„ză țesutul tare. Pulpa conţine celule odontoblaste din care se for- 
mează dentina, Din punct de vedere al constituției sale chimice, 
pulpa conţine apă multă, o proporţie redusă de substante anorganice 
(3,84 $) gi o cantitate apreciabilă de conpugi organici. 

Conginutul fn apă al'pulpei dentare este fn medie de 69 $ 


N 
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(determinat prin uscarea pulpei fa vid la 100°C)- El variază îrisă 
cu vîrsta; pînă la 30 ani este 80 $, între 30 -49 ani este 68 a iar 
peste 50 de ani este 54 %, 
| Conţinutul fn elemente minerale. Conţinutul fn Ca, P, Pal 
pulpei este diferit după virate; acest conţinut creşte cu virsta 
mult mai mult decît în alte țesuturi moi (mugchi, rinichi, plümfni) 

Conţinutul de Na al pulpei este de 0,29 $ iar ia acm de 
K este de 0,0258 %.. i | 

Constituenjii or£enici. Principalii constituenți órgenici ai 
pulpei dentare sînt: proteine, glucide, lipide, aminoacizi,liberi 
şi unele enzime, | 

Proteinele. Corespunzător conţinutului în azot, O QT ng/ go 
ţesut uscat, pulpa dentară cuprinde 75 % proteine. 

Glucidele. S-a determinat conţinutul fn glicogen al pulpei 
(42,4 mg/100 g ţesut proaspăt) gi 8-a recunoscui X Sq acidului 
hialuronie, 

Lipidele, Pulpa cuprinde diverse categorii de lipide, în con- 
centraţie totală de 1,14 % d 

Aminoacizi liberi. In pulpa dinţilor, la omul adult, s-a de- 
terminat concentraţia (fn mg/g ţesut proaspăt) următorilor aminoa- 
acizi liberi: glicocol 1,549, alanină 0,915, valină 1,428, serinë 
0,290, treoniná 1,230, acid glutamic 0,966, acid, aspartic 0,665. 

Pulpa dinţilor de lapte, cuprinde cantităţi mai reduse de ami- 
noacizi liberi, 

, Enzimele cele mai frecvente în pulpă sînt din categoria celor 
implicate fn metabolismul glucidelor, S-au mai recunoscut: o fosfa- 
tază alcalină, o lipază gi o catalazá. Cercetări moderne, au pus fn 
evidenţă gi activitatea altor enzime implicate în diverse procese 
metabolice, ceea ce conduce la concluzia că pulpa dentară este un 
ţesut moale cu activitate metabolică apreciabilă. i 


Metabolismul đesfägurat la nivelul dinților are loc mult mai 
încet decit în țesutul osos, iar dintre componentele dintelui, se 
pare că smalţul nici nu ar avea metabolism, Această afirmaţie se 
bazează pe observaţia că în cazul dinţilor definitivi, cînd survin 
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fn organism tulburări grave ale metabolismului P gi Ca, se constată i à 
că ele nu afectează fn nici un fel structura gi compozitia smaltului, 
De asemenea, nici acţiunea favorizantá a fluorului,nu se mai face 
resimţită la nivelul smalțului dingilor Gefinitivi. | 
Deşi fn aparenţă inert, smaltul îşi refnoiegte componentele: dE 
anorganice. Acest fapt a fost pus în evidenţă cu ajutorul izotopilor 
constatfndu-se că izotopii elementelor minerale constituente pot 
pătrunăe în enalt, din exterior fn cca 20 de minute. a 
^  .' De asemenea, alte substanţe din interior pot difuza prin smalţ 
spre exterior. 
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CARACTERIZARE GENERALA A METALELOR, a 

Metalele sînt aşezate atît în subgrupele principale (a) cft e, 
şi fn subgrupele secundare (b) ale sistemului periodic al elemente- 
lor. 

In naturá, metalele se găsesc de obicei sub formă de: oxizi, 

sulfuri, sulfați, carbonaţi, silicați; unele din ele se pot găsi 
şi în stare nativă (argintul, aurul,mercurul,platina,osmiul,iridiul, 
rutheniul gi peladiul). 

Cu puţine excepţii, metalele cristalizează fn reţele cu sime- 
trie înaltă gi în aga fel ca întregul ansamblu de atomi să ocupe 
cel mai mic volum posibil, respectfnd fn acelagi timp,principiul 
celei mai compacte aranjări. 

Prin studiul metalelor (cu ajutprul razelor X), s-a constatat 
că marea majoritate a lor cristalizează în una din reţelele crista% 
line urnătoare: 

a)rejea cubică compactă (cu feţe centrate c.f.c.) 

b) reţea hexagonală compactă (h.c.) 

c) reţea cubică centrată intern (c.c.) gi structuri speciale 
(mai rar). | 


1^ T Cristal eu rețea sw- 
bieă cv feje cegtuate (Gc. fe.) 
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Cea mai mică porţiune a reţelei, care posedă toate particu- 
larităţile structurii ei,se numeşte celula elementară, âin a cărei 
repetare în spaţiu, pe cele trei dimensiuni,se formeazÁ cristalul. 

Cunoscfnd forma,dimensiunile gi asezarea celulelor elementa- 
re, ne putem da seama de structura unui cristal; 

La metale, în reţea cubică compactă, cu feţe centrate şi în- 
reţea hexagonală compactă, fiecare aton este înconjurat la distante 
egale de alţi 12 atomi, Acest număr se numeşte număr de. M Mr 
care caracterizează tipul reţelei cristaline. 

Cristalizarea din topituri zau din solugii,Tncepe la tempera- 
tura de solidificare, din mai multe puncte sau centre de cristali- 


_zare în acelaşi timp, gi pornină din aceste centre, cristalele cresc 


apoi în toate direcţiile, pînă ce suprafeţele lor vin fn contact cu 


ale cristalelor vecine, Din cauza aceasta, cristalele au forme nere- 
gulate şi poartă numele de cristalite, metalele fiind conglomerate 
de asemenea crístalite. 

Unele metale cristalizează în mai multe forme, avînd puncte 
fixe (temperaturi) de trecere de la o formă la alta gi călduri la- 
tente de transformare corespunzătoare, diferite de la metal 1a metal. 
Acest fenomen se numegte polimorfiesm. 


PROPRIETATI FIZICO-MECANICE ALE METALELOR. 

In stare compactă, majoritatea metalelor sînt colorate de la 
alb la cenugiu, deci ele absorb proporţional toate radiaţiile lumi- 
nii albe (spectru continuu). Excepţie în privinţa culorii o fac: 
cesiul - alb auriu; aurul - galben auriu; cuprul - galben rogcat 
amümiu; plumbul - alb cu reflexe albástrui; bismutul - alb cu refle- 
xe roz. Metalele sub formă de pulberi fine apar colorate de la cenu- 
giu închis pînă la negru, datorită absorbției luminii; Zn,Sn, W, 
au pulberi cenugii închise; Fe, Be, Mo, Pt, Pd, Os, Ir au pulberi 
negre. Excepţie prezintă Al gi Mg - pulberi alb argintii; Au -pulbe- 
re galbenă; Cu -pulbere rogietică neagră. 

Metalele în stare compactă reflectă lumina gi prezintă luciu 
caracteristic metalicj Ag, Au, Cu, Sn,Cr, Ni;,metalele alcaline, 
alcaline plimîntoase prezintă luciu numai cînd sînt proaspăt ptepa- 


Scanned with OKEN Scanner 


Y 


343 
rate sau în tăietură proaspătă, iar Mg, Al, Cu, Au prezintă luciu 
metalic gi aub formă de pulberi fine. 

Deoarece nu pernit trecerea radiaţiilor luminoase, metalele 
sînt opace. 

Mesa atomică (greutate atomică) raportată la 12e 7 12 creg- 
te fn perioadă (în sistemul periodic) de la stînga spre dreapta, 
iar în grupe de eus în jos, fn paralel cu umărul de ordine, cu 
excepţia fnversiunilor Co - Ni, Th - Pa. 

Razele atomice ale elementelor metalce, au fost determinate 
cu ajutorul razelor X gi sînt exprimate fn Rngstromi, cuprinse 
între i gi 5 R. (= i9 9e m) s. 

Volumul atomic al metalelor se exprimă prin raportul dintre 


. masa atomică gi densitatea unui element gi se calculează în cm^ pe 


atom pram, rezultină din raportul 
masa at. 
"e Vat-" Sensitate 
Volumul atomic variază cu temperatura. Metalele alcaline au Vat 
cel mai mare, iar elementele din grupa a VIII-a Vat cel mai mic. 
Densitatea sau masa specifică a metalelor este dată de ra- 


portul . masa at. 


D x Ya. în &/cm? de substanţă la T dată 


Densităţile variază de la metal la metal, proporţional cu 
masa atomicá gi invers proportional cu volumul atomic. Densitatea 
scade cu cregterea temperaturii, deoarece creşte volumul, 

Metalele cu D < 5 sînt denumite metale ugoage, cele cu D>5 


Li 


„metale grele. £^ 


Proprietăţile mecanice ale metalelor se consider după rezis- 
tenja pe care o opun acţiunii dinamice sau statice faţă de o forţă 
din afară, Se pot deosebi astfel, metale moi, dure, casante, nalea- 
bile, ductile, tenace, elastice gi rigide. Fiecare metal poate să 
întrunească deodată cfteva din aceste proprietăţi, 

Duritatea este rezistenţa la zgfriere sau la pát3underea unui 
vîrf ascuţit fn masa metalului gi se măsoară prin deformarea perna- 
nentă a metalului, rămasă după efectuarea probei. Duritatea se ex- 
primă în wnităţi Brinell, Knopp,Rockwell,Vickers, după autorii ape- 
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ratelot folosite, 
Duritatea Brinell reprezintă cîtul dintre forţa cu care ae 


' presează statie o bilă mică de oţel extra dur gi aria în mn? a 
adfnciturii în formă de calotă care r imprimă pe suprafața planá 
a metalului, Numeric reprezintă Kg/mm^, Ex. de durități Brinell; 

Ca Sn Al Cu Mn Re y 
0,015 4,2-5,2 16520 3742 210 250 264 Kg/mm- 


In alte metode de măsurare a durității (Vickers, Rockwell) 
bila de oţel se fnlocuiegte cu un vîrf de piramidă pătrată din dia- 
mant sau con de diamant. MXeurfndu-se urma lăsată cu un microscop 
special gi eu ajutorul unor tabele, se determină duritatea metalu- 
lui încercat. Cu ajutorul acestor aparate se studiază aliajele 
foarte âure (Cr, Co). 

Duritatea metalelor se mai poate exprima şi după scara mine-' 
ralogică a lui Mohs. Metalele de la exfrenităţile sistemului peri- 
odic au duritate mai mică, iar V, Nb, Ta,W, Be, Ir sînt cele mai 
dure. Deformárile produse metalelor de forte exterioare, pot fi 
elastice, adică dispar după îndeărtarea sarcinei gi pot fi plas- 
tice sau permanente. La deformarea elastică se modifick distanţa 
între atomii reţeiei cristaline, dar revine la starea ‘inițiază. 
ia âefornarea plastică, unele părţi ale cristalului se deplasează 
în raport cu alte părţi gi rămîn deformate, deci nu. mai revin 


âupă Încetarea acţiunii care le-a provocat. Elasticitatea gi plasti- 


citatea cresc la CR aj de aceea metalele se prelucrează mai 
eles la cald. | 

"Mej€jesbilitetea este sbasbietates pe care o au metalele de a 
putea fi trase în foi (laminarea) la o temperatură mai joasă decit 
punctul lor de topire, Maleabilitatea depinde de structura crista= 
lină a metalelor, cele mai maleabile sînt metalele cristalizate în 
sistemul cubic cu feţe centrate sau hexagonal compact. In ordine 
descresctnăă, cele mai maleabile metale sînt: Au, Ag, i Cu, Sn, 
Pb, Zn, A1, Fe, 

Ductibilitatea este pronpietates metalelor de a putea fi 
trase în fire, Dacă metalele sînt maleabile gi tenace, ede sînt gi 
ductile, Cele care prezintă numai una din aceste proprietăţi nu 


\ 


i Li 
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sînt ductile (Pb, oţelul călit), De obicei cu cft ductibilitatea 
creşte cu atît duritatea metalului scade, 

Trefilarea este operaţia de tragere în fire a unui metal 
printr-o filieră. Trefilarea se execută de obicei 1a rece, ulteri- 
or firul este supus unui tratement termic. 

Tenacitatea unui metal este rezistenţa la tracţiune ptnă 
în momentul ruperii. Tenacitatea se manifestă la întindere, com- 
presiune, torsiune,Tncovoiere. Metalele care au tenacitate mică 
sînt fragile sau casante (Sb, Bi). 

Metalele cu structură monocristaliná (cu planurile reţelei 
echivalente riguros paralele) sînt mult mai moi, mai ductile, dar 
mai puţin rezistente la rupere, decît metalele cu structură poli- 
cristalină. La ruperea prin tracţiune a unui monocristal se formea- 
ză suprafeţe lucii, care sînt chiar planurile paralele de atomi 
ale reţelei. Planurile paralele de atomi (planuri de clivare sau 
alunecare) existente pe întinderi mari, se pot uşor deplasa unele 
faţă de altele gi tocmai acestui fenomen se datoregte ductibilita- 
tea mare a monocristalelor. Monocristalele metalice sînt -anizotro= 
pe, adică nu se deformează cu aceeaşi ugurință în toate direcţiile. 

Metalele obişnuite cu structură policristalină sînt aproape 
izotrope, adică au proprietăţi aproape identice în toate direcţiile, 

Proprietatea fizică a unor metale de a se deforma cît mai 
puţin sub acţiunea unor forţe exterioare relativ mari, se nuneşte 
rigiditate, 

Compresibilitatea este micşorarea volubalui la creşterea 
presiunii exterioare, Metalele alcaline sînt cele wai compresibile, 
iar metalele din grupa a VIII-a cele mai puţin compresibile. 

PROPRIETATILE FIZICE ALE METALELOR | 

Căldura latentă de topire este cantitatea de căldură absor- 
bită de 1 g de substanţă pentru a trece din stare solidă în stare 
lichidă (topire) gi se exprimă fn cal./g. Exemple: 

Al Fe - Cr - Na K Pb 
19,6 65,65 32 31,7 15,7 5,86 cal./g 


(Căldura latentă de topire) x (masa atomică) = căldura atomică de 


topire exprimată fn Kcal/at. Be 


- 
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Temperatura de topire a metalelor este cuprinsă între 
-38° 84 C pentru Hg gi 3410 96 pentru VW, 
 Metalele ugor fuzibile sînt Hg, Ce, Ga, In, Sn, Pb, iar : 
metalele greu fuzibile, cele mai refractare sînt Ti, Zr, Hf, V, -.. e 
Nb, Ta, Mo, W, Re, Ru, Rh,O0s, Ir, Pt. | 
4 


Temperatura de topire în 00 a unor elemente metalice 
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Ia II a Vb VI b VII b Ib II b 
K(65,5) Ca(845) V(1715) Cr(1700) Mn(1247) Cu(1083) Zn(420) 
Rb(39)  Sr(757) Nb(2420)Mo( 2600) - Ag(960)  Că(320) 


C8(28,5) Ba(T10)  Ta(5010)W(3400)  Be(3150) Au(1062) Hg(-39) 


Căldura latentă de vaporizare este cantitatea de căldură ne~ 
cesară pentru ca 1 g de metal topit să treacă în stare de vapori; 


Se € în cal/g sau Kcal/at.g 7 
| . Temperatura đe fierbere a metalelor variază de la 357°C 
pentru Hg pînă la 5930°C pentru W, la presiune normală. 
Căldura specifică este cantitatea de căldură necesară pentru 
1 g de substanță spre a-i ridica temperatura cu l ?c. Căldura speci- 
fich diferă de la metal la metal, variazá cu temperatura gi este 
invers proporţională cu masa atomicá. 
Dilatarea termică la metale depinde de volumul atomic şi de 
aceea este diferită de la metal la metal. Metalele alcaline se di- 
“lată mult, ier cele din grupa a VIII-a se dilată puţin. 
Conductibilitatea termică este fenomenul de transmitere ac 
căldurii fn mesa metalului, de la atom la atom, prin vibratia lor 
şi a electronilor din benzile de conduetibilitate, fără Mi duci 
de mae. Conductibilitatea termicá specifică sau ductivitat 
termică, se măsoară prin cantitatea de căldură ce se propagă e 
timp de o secundă pritroun cm^ de metal, la încălzirea cu 190, Se | 
exprimă în cal.x ca “lz sl grad 7l. In general, conducfdibilitatea 4 
termică scade cu ridicarea ai EOS | ui 


3547 
: Variația conâuctibilităţii termice în funcţie de temperatură 
o?c 10090 090 100°C 
Ag 1,00 0,992 . Fe 0,21 9,151 
Cu 0, 94 0,908 Ni 0,142 0,158 
Au 0,75 0,705 Pb 0,08 0,08 
Al 0,55 0,492 Hg 0,0148 , 0,0190 


Y 

Condüctibilitatea electrică se datoregte electronilor din 
benzile de conducjie ale metalelor. Acegti electroni transmit elec- 
tricitstea ptin metal fără transfer de substanţă gi fără schimbări 
chimice. Metalele sfnt conductori de ordinul I, ce opun o rezisten- 
tă mică la trecerea curentului electric. Conductibilitatea metalez 
lor este de sute de mii de ori mai mare decît aceea a electroliți” 
lor, care are lor cu transfer de substanţă. 

Conductibilitatea electrică specifică sau cp tepe Pg 
electrică depinde de concentraţia electronilor liberi din benzile 
de conducgie gi de aceea, diferă de la metal la metal. Conductibi- 
litatea electrică a metalelor scade pe măsură ce creşte temperatura 
.(ànvers ca la electroliți) datorită vibraţiilor din ce în ce mai 
puternice a nucleelor (ionilor) din noduzile reţelei cristaline, 
care fac ca electronii. să se deplaseze mai ereu gi unda electrică 
să se transmită mai încet, pe d : 

Supraconductibilitatea . Cea mai mare conductibilitate elec- . 
tricá a metalelor se manifestă la temperatura de 0°K, deoarece în 

această condiţie vibraţiile atomilor încetează sau devin extrem de 
mici ca amplitudine, iar matalele nu mai opun rezistenţă la trecerea 
curentului, unele din ele devin eupraconductibile. 

Rezistenta specifică (rezistivitatea) depinde de natura meta- 
lului gi reprezintă rezistenţa unui conductor cu lungime de l- m şi 


secţiune 1 mm^ la temperatura de O 90. Se notează cu £* rezistivitate 


Conductentfa metalului este inversul rezistenţei gi se exprimi 


fn ohmi fohmi . cm lj, - eoe 
Cu eft f este mai mic cu atft metalul este mai bun conductor 


electric. 
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Rezistența electrică specifică a cîtorva metale 
metalul: Ag Cu Au . vi Wo Zn 
108 1a 0% 1,47 1,692 2,44 2,63 4,90 | 5,75 
mataiul: Fe Cr V Ba Hg Bi 
61. 0% 8,8 13 20,9 60 94,07 101 


p. 10 

. Proprietăţile magnetice ale metalelor. Sub acţiunea unui 
cîmp magnetic orice substanţă îşi manifestă proptietăţile sale 
magnetice, adică sub influienţa- forţei cîmpului tinde să se depla- 
seze. ln acest caz sînt posibile două situaţii; subâtanţa este 
respinsă în cîmpul magnetic neomogen spre regiunile densităţilor 
mici a liniilor de forţă, Bau substanţa este atrasă în regiunea de 


densitate maximă a liniilor de ferţă. In primul caz, se spune că 


substanţa din care este format corpul este diamagneticá, în al 
doilea caz, substanţa este paramagnetică. Dintre metalele paramag- 


netice menționăm A1,Ti, V, Cr, Mn. 

O altă categorie de substanţe care manifestă un paramagne- 
tiem deosebit mai accenfuat. sînt atrase spre unul din polii mag- 
netului. Aceste proprietăţi se manifestă înâeosebi la Fe, Co,Ni şi 


de aceea ele se numesc substanţe feromagnetice. 


Feromagnetismul -metalelor dispare brusc, cfnd metalul este 


încălzit peste o anumit temperatură, numită punctul Curie; 
16990 la Fe, 1075?C la Co, 356°C 1a Ni. 


PROPRIETATILE CHIMICE SI ELECTRICHIMICE ALE METALELOR 

Proprietăţile chimice ale metalelor depind de configuraţia 
electronică a atomilor lor. 

Metalele se caracterizează prin electropozitivitate, adică 
prin tendinţa de a pierde electronii lor din stratul periferic, 
trensformfndu-se în ioni electropozitivi, Pierz?nd electronii, me- 
telele su caracter reducător, 

i Prin combinarea metalelor cu oxigenul, iau nagtere oxizi ba- 
zici, Există însă gi oxizi metalici cu carcater amfoter, (41203) + 

Seria de activitate a metalelor. Sra observat că unele metale 
pot lua locul altor metale din soluţiile sărurilor lor. l 

Pe baza comportării diferite a metalelor, Beketov a întocmit 
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seria de activitate a metalelor, care-i poartă numele: . 
K, Na, Ca, Mg, Al, Mn, Zn, Cr, Fe, Ni, Sn, Pb - H „Cu, Bi, Sb, Hg, 
Ag, Pt, Au. 

Metalele cedează cu atît mai ugor electronii de valență, cu 
cft sînt situate mai la stînga hidrogenului, transformînâu-se în 
ioni; metalul acceptă cu atît mai ugor electroni, transformînâu-se 
din ioni fn atomi cu cît este mai la dreapta hidrogenului, 
| Oxidarea metalelor este cu atît mai energică, cu cft sînt 
aşezate mai la stînga hidrogenului , De ox. K, Na. Ca se oxidează 
tn aer la temperatură obişnuită; metalele din dreapta hidrogenului, 
Cu, Hg se oxidează în aer numai fn urma unei încălzizi puternice, 
iar ultimele metale, Ag, Pt,Au nu se oxidează fn aer nici la tem- 
peratură înaltă. Datorită acestui fapt, Ag,Pt gi Au se mai numesc 
şi metale inoxidabile (preţioase), Metalele aşezate în stinga H 


.fi pot înlocui pe acesta din compuşi; K, Na gi Ca pot înlocui H din 


apă chiar la temperatura obişnuită; Mg descompune apa numai la 100 9c 
Fe descompune apa numai la incandescenţă; metalele aşezate în 
dreapta H, nu-l pot înlocui, deoarece atomii acestor metale pierd 
mai greu electronii decît atomii de H. De ex, Cu,Ag,Pt şi Au nu 


descompun apa. 


Comportarea metalelor faţă de acizi este analogă. Metalele din 


stinga H reacţionează cu acizii diluaţi, punfnd fn libertate H, 
metalele . din dreapta H sînt atacate numai de acizii concentrați 


(azotic, sulfuric) în timp ce Pt şi Au nu sînt atacate de nici un 


acid. l 
Comportarea metalelor față de halogeni ne arată că metalele se 


combină direct cu halogenii, formfndu-se halogenuri, metalele alca- 
line dfnd dovadă de cea mai mare energie de combinare; K reactionea- 
ză exploziv cu ci, în timp de Pt gi Au sînt clorurate numai de apa 


regală. 
Cu excepţia Au toate metalele se combină cu sulful, dînd 


sulfuri. 
Proprietăţile electrochimice. Seria tensiunilor electrochimice 


Activitatea chimică a metalelor poate fi apreciată şi după 
odului, adică după diferen- 


t 
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£8 de potenţial core ce atebileşte între un metal gi soluția uneia 
din sărurile sale. In practică, nu se măsoară potenţialul singular 
de electro al metalului, ci ae determină diferenţa de potenţial 
între doi i ati metalici diferiţi cufundafi în soluţiile aðru- 
riler lor. 

Intrucft mu eríistá nisi o metodá prin care să se năavera Ya= : 
Loarsa abeclută a potenţialului unui singur electrod, s-a ales în 
pod arbitrar ca punct ari potențialul electrodului stendard (nor- 

mel) Ge hiárogen,la 25 O6. Un electroâ normal de hidrogen este for- 
mat dintr-o lemá sau fir de platină platinat ( acoperit eu pulbere 
fină àe platină), introdusă într-o soluţie normală de acid (EC1 sau 
H,S0,) gi saturată cu hidrogen prin barbotare continuă cu hidrogen 
piid în jurul electrodului de platină, la o presiune de o atmos- 
feri. Electrodul de platină $nsügi nu participă la reacţie, ci în- 
lesnagte numai achiabul sarcinilor după următoarea: ecuaţie: 
1/2 B, —* H' + e^ — ean H, = 2 H + 20 
Potenţialul normal (potenţial standard) se definegte c. acel 
potenţial pe care-l primeşte metalul la 25°C, cînd se află într-o 
soluţie s ionilor săi de concentraţie normală (sau de activitate 1) 
Valoarea ca ut 203 electráchimic este redată exact prin 


formla lui Kernet 


E == X. 1n — 


fn caro F = 1 Faraday gi sa piticii cantitatea de electricitate 


transportată de un ion gram monovalent. 
n = mumlrul sarcinilor electrice 
P = tensiunea de dizolvare a metalului 
p = presiunes osmotică a ionilor, care acţionează contrar 


cu tensiunea de dizolvare gi este proporţională cu concentraţia 


(activitatea) caticnilore 
Dacă P> p, presiunea este mai mare decît 1, metalul conside- 


A 
rat nu eate nobil gi po! otentialul aMu este negativ ( log fracţiei Y 


“este aturei pozitiv). i 
Dacă Pcp, logar- fracţiei PÉp devine. negativ, potenţialul 
estè positiv gi metalul este nobil. 
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Deoarece în soluţii diluate presiunea osmotică a ionilor 
este proporțională cu concentrația "C", iar tena! 


i iunea de dizolvare 
este constantă, formula lui Nernst se poate serie: 


E = aF n P + XP in 0 = 5, + 9.0002 T logc 
în care E, este tocmai potenţialul hbozmal. Valorile lui E, au Semm 
nul minus pentru metalele nenobile (cele arenjate înaintea H) gi 
sennul plus pentru valorile Eo ale metalelor nobile, 
. In tabelul de nai jos sînt redate în ordinea nărinii, potent 
fielele normale, E, fn volţi, ale celor mai importante metale mă- 


surate la 25%, în soluţii normale ale ionilor metalici respectivi, 


Red. Ox. * e EV Red. — Ox.* e EV 
K^ zi +. -2,92 Hi O Ni?" M 2e -0,25 
Ca Ca2%+ 2e 92,16 Sa O Sn?* + 2e -0,25 
He Ha? + e (C2, Pb — Pb*+ 2e  -0,5 
Mg^ts 2e vepre H> 2m + 2e 0,00 
A1?*« se — -3,69 - 
une + 2e -1,10 Sb sw? + se 40,10 
Zn2*+ 2e. . -0,76 Bi Bi?* + 3e *0,22 jin 
Cr7*+ 3e (9,9 Cu Cu2? + 2e +0,35 | 
Pe Fe?** 20 -0,44 Ag ag + B *0,81 
ca |  ca?*«2»& 9,40 2Hg .  Ha?^* + 2e . +0,86 
Co Co?*« 2e -0,29 Au —— Au? + 5e 41,58 
Pt Pu* + 28 «1,60 


. Potenfislele normale E reprezintă gi o măsură a fprţei de 
reducere, respectiy de oxidare fn sistemele redox corespunzătoare, 
Cu cft elementul considerat se află mai departe înaintea H cu atît 
potențialul său normal are o valoare negativă mai mare gi acţiunea 
. . Sa reducütoare este mai puternică. Invers, cu cft elementul consi- 


i 
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Fn se afl mai departe după hidrogen, cu atft potenţialul stu 
normal ars o valoare pozitivă mai mare, deci acţiunea sa oxidantk 


- este mai puternică. Y. 

La începutul seriei tensiunilor electrochimice se găsesc 
metalele nenobile, uşor oxidabile; spre sffrgitul seriei, după H, 
ee află metalele nobile, greu oxidabile, 


COROZIUNEA METALELOR 7 

Coroziunea chimică. Procesele de distrugere a metalelor fn 
urma interacțiunii chimice sau electrochimice cu mediul fnconjur&- 
tor se numegte coroziune. i 

Diferiţii agenţi de coroziune (aer,apă, 02,805, H,8, CO,, ħa- 
logeni, oxizi de azot, sulf, acizi,baze,săruri) pot acţiona inde- 
pendent, dar mai ales concomitent cfte doi sau mai mulți. m 

Coromiunea chimică duce la formare de oxizi, sulfați bazici, 
sulfuri, carbonați bazici, etc. | 

Metalele gi Tn mod deosebit fierul, care conţine diferite 
impurități, sînt mult mai ugor supuse coroziunii. Metalele compacte 
ca Al, Cr, Co, Fe, Ni, în stare chimic pură sînt stabile fn aer, 
deoarece la suprafaţa lor se formează o pojghiţă de oxid dură, elas- 
tică, transparentă gi foarte aderentă. Această pojghiţă de oxid 
care uneori aproape că nu se observă, P i de 
coroziune. . : "d 

Coromiunea s teotrochixi căi: La suprafaja metalelor neomogene 
se güsesc unele porfiuni mai active gi altele mai puţin active, iar 
€oroziunea se poste explica gi printr-un proces electrochimic. Co-- 
roziunea electrochimică este des fntfinitá la lucrările dentare 
confecţionate din aliaje, deoarece fn mediul bucal se realizează 
adesea condiţiile necesare unei asemenea coroziuni. Datorită compo- 
nenţilor săi, saliva este un electrolit care asigură conductibili- 
tatea electrică fn mediul bucal. Pe de altă parte, cînd se găsesc la 
aceeaşi persoană lucrări metalice apropiate gi confecţionate din 
metale cu. potenţiale normale de electrod diferite, se creiează ugor 
condiţia de constituire a unei pile electrice, Ex. în cazul sudurii 
de argint a lucrărilor de widiă, etc. 

. Coroziunea elactpasibipio poate să apară datorită structurii 


Scanned with OKEN Scanner 


255 


neomogene la suprafaţa lucrărilor metalice (confecţionate din me- 
tal pur sau aliaj). De asemenea coroziunea electrochimică poate 
' surveni la lucrările metalice dentare prost concepute, cu multe re- 
giuni retentive, cînd au loc acumulări de resturi alimentare, In 
aceste cazuri, se realizează variaţii de compoziţie a electroliți“ 
lor din mediul bucal. Saliva constituie un tip de electrolit, iar 
în regiunile de acumulare a resturilor de alimente se generează alt 
tip de electrolit. Datorită variațiilor de compoziţie a electroli- 
ţilor cere udă o aceeagi lucrare metalică, se declangează ugor coe 
roziunea electrolitică. 
Diferenţele de presiune:, a oxigenului, pe diversele părţi ale 
aceleiaşi lucrări metalice, pot declanga un tip similar de corozi- 
une electroliticá, deoarece iau nagtere celule galvanice cu activi- 
tatea cea mai mare fn regiunea care conţine mai puţin oxigen. 
“Pentru a rezista totugi la coroziune, se urmüregte realizarea 
unei compotiţii de aliaj cft mai adecvată. In acelagi scop se intro- 
duc fn aliaj cantităţi apteciabile de aur, platină sau paladium. 
De asemeni, lucrările confecţionate din aliaje trebuie lustruite cît 
mai bine, i 


Pasivitatea metalelor, 


In anumite condiţii, unele metale prezintă o rezistenţă nepre- 


văzută faţă de comportarea lor obişnuită, de exemplu Fe, Cr, Al, se 
dizolvă ugor în acid azotic diluat, dar nu see dizolvă în acid azo- 
tic concentrat, După ce au fost introduse în acid azotic concentrat; 
aceste metale nu ee mai dizolvă nici fn acid azotic diluat, iar fie- 
rul nu mai reduce ionii Cu n cupru metalic, La fel se comportă 


gi oţelurile aliate cu crom, nichel, molibden, Acest fenomen se nu» ` 


`~ 


megte pasivitate. La trecerea metalului din starea activă fn stare 
pasivă are loc creşterea potenţialului său normal în sens pozitive 
„De exemplu, fierul activ are Eo = -0,44 V, iar la cel pasiv Eo = 

+ 1,0 V, àeci, fierul devine aparent mai nobil decît argintul, Pen- 
tru explicarea fenomenului de pasivitate s-au emis mai multe ipote~ 
ze gi teorii, din care două sînt pai plauzibile: teoria formării pe- 
liculelor de oxid gi teoria adsorbţiei, 


Protecţia contra coroziunii 


Protejarea contra coroziunii ae realizează prin: 
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£eí obiectelor de protejat prin galveni- 


In procedeocle chimice 88 realizează pe~ 


izi ( oxidare ), foafaţi ( fosfa- 
ge mei poate realiza 


A - acoperirea auprate 
sare ( Geci electrolitic ). 
licule ( straturi ) subţiri de ox 
tare) sau de emailuri ( emailare ). Protecția 


prin acoperirea metalelor cu un strat de natură organică: lacuri, 


vopsele, cauciuc, mase plaetice. 
a- &chimbares caracterului coroziv al mediului se face prin me- 
are foloseac prelucrarea mediului la introducerea în mediu co- 


toóe C 
itori de coroziune, pentru a fri- 


. poziv al unor substanțe numite inhib 
na viteza proceselor ĉe coroziune exercitată de acizi. 
IE FOLOSITE XN TEHNICA STOMATOLOGICA 
“Dintre etale, un interés deosebit pentru tehnica stomatologi- 


ci o prezintă metalele, cupru, argint, aur ( "subgrupa Ib ) zinc, cade | 


iridiu si 


7 


miu, mercur ( eubgrupa II b ) precum gi nicholul, paladiu, 
platine ( subgrupa VIII b de 
Ziementele din această subgrup sînt elect$opozitive avînd un 
caracter reducător mai slab ca elementele grupei Ia şi ca::etare se 
oxidează mei greu ( cupru este un metal seminobil, iar argintul şi 
aurul sînt metale nobile ). Ele na descompun apa, ier hâdroxizii lor 
sînt beze slabe, Sînt metale grele, avînd densitatea nai mare ca 5. 
Cupru şi argintul pot forma combinații mono gi bivalente, iar aurul 
mono gi trivalente. Ionii de valență superioară (Cu j Ag ai gi au^] 
ee reduc ugor, menifestinü astfel proprietăţi oxidante. Cu halogenii 
formează helogenuri monovalente insolubile; de asenenoa formează oxi- 
zi gi eulfuri insolubile. lisnifestă tendinţa de a forea complexi. 
LES DI Oli AO 6,5 i. 4.45 d . A. L jv d 


Xr Gr Dénsit Punet Punat Valenţa 


Ut 


at ' at g d i o9c £ 9. c 
Cupru 239 63,54 8,98 1083 2910 III 
Argint 41 107,87 10,54 960,5 1950 X 


o^ Aur |^ 79 196,96 19,42 . 1063 2600 III 
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Cupru Cu 


Cupru este un metal rogu, rezistent, în stare pură, este un 
excelent conductor de căldură gi electricitate; oste relativ moale, 
måleabil, ductil, gi tenace. Estè puţin acti? din punct de vedere 
chimie; nu descompune epa, 80 oxideazii mai greu, Astfel, la tempe- 
ratura camerii, cuprul nu 8e combină eu oxigenul din eer { formea- 


ză însă încet, cu CO, gi H,O din atmosferă un carbonat bazic verzât) . 


IncKlzit în eer eau oxigen, se oxidează dînd Cao 8080 la tenperatu 
ră înaltă Cu,0. Cuprul se combină chiar la rece, cu clorul ( umed ) 
şi cu ceilalţi halogeni; de aeemenea are o mare afinitate pentru 
"sulf şi seleniu. Cuprul nu se dizolvă în acisi diluaţi decât, numai 
| fn prezenţa oxigenului din eer, ci numai în acizii oxidanji concen 
treţi, cum sînt HNO, gi H480, conform reacjiilor: 

2 Cu + 0, + 28,30, = 2CuS0, * 2820 

Cu + H,30 4, = Cuso t SO, + 

Scc + BEND, = souflo; $32 : 2KO + | 

Cuprul nu us uu de hidroxisi, Formează o serie de alia- 
je cu nichelul ( nichelina . gi conateritanul ) avînd o mare rezia= 
tenţă electrică, Cu zincul ( alema ) cu eteniu ( bronsul ). Cupru 
are o foarte mare întrebuințare sub formă de aliaje folosite în stoe 
mstologie. Se aliază cu aurul, avind 'entitates de alface mai du» gi 
nai rezistent la abraziune o 
- Argintyl (Ag) 


N 


ES E te. š 
~  Argintul este un metal alb, moale, msi dens decit cupru gi eu 


un punct de topire mai coborft. După aur, este cel mai ductil din- 
tre metale, Dintre toate metalele, argintul are cea mai mare condue- 


tibilitate calorică şi electrică, Argintul mu se combină direct ea c 


| oxigenul, dar dizolvă în stare topită csntí&thji destul de mari de 
| O, pe care fh elimină, la solidificare, eu atîta violenţă £nc$t a- 
„muncă stropi metalici, Din causa aceasta, argintul curat nu se poa- 


te turna în forme, dar se pot prelucra aliajele de argint. Argintul 


*- are 0 mare activitate pontzu sulf, Hidrogenul sulfurat inegregte 


superficial argintul, prin formare de Ag,S, Halogenii liberi se com 


bină încet, le temperatura camerii cu argintul. Argintul nu se di» 
zolvă în soluţiile diluate ale Hidracizilor, der se disolvă puţin . 
„în acid clorhiüris consenteute Acizii oxidanji, de exemplu E30, 


* , : a 
4 
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“concentrat şi HNO, chiar diluat, sapate argintul cu degajare de 80 
respectiv NO 

2Ag + ?H,SO, = Ag S0} t SO, + 28,0 

JAg + 4HNO, = 3AgNO, + NO + 2H,0 

Hidroxizii alcalini topiţi nu atacă argintul, Singur nu se poa” 
_te folosi în stomatologie, deoarece avînd 6 afinitate mare faţă de | 
compugii sulfurogi din cavitatea bucală, devine mat gi de culoare 
neagră. In tehnica stomatologică este folosit ca aliaj cu aurul ( în 
„proporţie de 10 v 14 $ ) sau ca amalgam, Alierea cu aurul este jus- 
tificată de faptul cá se máregte duritatea materialului, însă se mic- 
şorează maleabilitatea gi ductibilitatea aurului. Aliajul argint cu 
aur este folosit'la confecţionarea coroanelor cu condiţia ca cone- 
Sirucjiile terminale să fie protejate printr-o pătură din metal i- 
nalterabil, depusă gatwanic, deoarece argintul se corodează la uzaj 
şi se inegregte sub acţiunea proâuşilor sulfuraţi. Cel mai bun me- 
tal de acoperire este Podi: 

Aurul ( Au ). | 

Aurul curat este galben ca lámfia gi are o duritate mai mică 
aecît argintul ( circa 2,5 în scara mineralogică ) Este extraosdi- 

nar de ductil; se pot lamina foiţe cu grosimi de 0,14 microni, Rev 

edle de metal nobil şi-l datoreşte, completei sale inertii faţă 
de aer gi apă, Halogenii uscați nu reacti&neazá cu aurul la rece 
iar fluorul se combină abia la 300 - 400 °C. In acizi oxidanţi ( a~ 
„„zotic şi sulfuric ) atît diluaţi cît gi concentrați, aurul nu se di- 
zolv&á, 

Aurul se dizolvă într-un amestec de 5 părţi acid clorhidric 
concentrat şi o parte acid azotic concentrat numită apă regală, con- 


2 


> 


form reacției; 
Au + ( 5 HCl + HNO, ) = AuCl, + NO + 2H,0 
^ Aurul pur este et moale ( duritate Brinell 45 Kg/unm* ) pen» 
tru a se întrebuința la confecjioparea protezelor, de aceea se ali- 
ază cu diferite alte metale de exemplu cu cupru cu argintul cu pa- 
ladiu gi platina ( aliaje folosite în tehnica stomatologică ) care 
fi înbunătăţesc calitüjile mecanice. 


Zinc, cadmiu, Mercur.. 
zincul ( Zn ) cadmiu (Cà ) gi mercurul ( Hg ) sînt elemente 


En 
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ale eubgrupei II b care 8e caracterizează prin puncte de topire gi 
de fierbere joase, descrescfnd de la Zn la Hg. Dintre toate metale- 
le, Hg are punctul de topire gi de fierbere cele mai scăzute, pro- 
prietate care se atribuie tendinței reduse a perechii de electroni 
de valență de a forma legături metalice. 


 Unele proprietăţi fizice ale Zn, Cd gi Hg 


Nr. Great, Densjt. Punet ra Valenţa 
at. g.cm t. OC £.0%0 
Zinc ^ 30 65,900 7,4 419,4 907 GI 
“Caâmiu 48 112,40 8,64 520,9 767 II 
Mercur 80 200,59 . 15,55 -38,89 356,9 I, Il 
MNNNNEE————————————————A—L———'n n" "———— áH 


In contact cu aerul gi la temperatură obişnuită, elementele 
âin această subgrupă nu se alterează; la temperatură mai ridicată, 
Zn gi Cà ard cu formare de oxizi de tipul MeO care sînt aproape in- 
solubili în apă gi ugor solubili în acizi cu formarea sărurilor | 


* 


respective, 
Hidrorizii,de tipul rre se obţin prin tratarea sărurilor 


metalelor respective cu hidroxizi puternici; hidroxidul de mercur . 


este nestabil putfnduvse transforma fn oxid chiar fn timpul formării 


lui, iar hidroxidul de zinc are un caracter amfoter. 

Sărurile metalelor din această pi ta sînt în majoritate 
solubile $n apă. Ar Ei i 

Zineul (Zn) este un metal cenugiu. 'albiatzel in timp ihesi 
luciul formíndu-se un strat de ZnO protector. La temperatură obig- 


uită este destul de casant. Ine&lzit la 100 = 150?0 devine maleabil; 


iar peste 200°C este atît de sfürfmicios încît se poate mácina în 


"pulbere fină, Zn arde cu flacără luminoasă dînd ZnO. Nu reacjionea- 


ză cu apa la rece, der încălzit pînă la rogu, Zn descompune vaporii 


de apă, trecînă în ZnO. Potenjialul: de oxidare al Zn fiind însă 


puternic pozitiv, Se dizolvă ugor în acizi cu dervitare de H, gi fn 
hidroxizi alcalini dînd hidroxizincat 
Zn? + 2 HCl = Zall, + 
Zn ^ NaOH + 2 H20 = Na(Zntom),]* Ho 
Zincul netalie-reaejioneazü cu e pet la rece,. iar cu ES 


Q 
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Zormeazi un strat protector de Zas, 

In laborator gi în industrie, Zn se utilizează ca agent reâu- 
cátor. Incorporat în metale nobile, le conferă rezistenţă, dar le 
face gi casante, In stematologie Zn este folosit la obţinerea unor 
aliaje ( în care Zn intră $n eantităţi mici). 

Qaâniu (Cà) se aseamănă foarte mult cu Zn. Deosebirile se da~ 
toresc caracterului său mai puţin electronegativ, fiind precipitat 
din soluţiile sărurilor sale de către Zn. Caâmiu se dizolvă fa acizi 
(foarte ugor în HNO; ) dar nu se dizolvă în hidroxizi alcalini,- spre 

.deosebire de Zn, Este stabil la temperatură obişnuită, se aprinde la 
încălzire şi arde cu fum brun form$nd CdO. Eadmiu este folosit la 
obținerea aliajelor ugor fuzibile, utilizate în tehnica stomatologi- 
că la lipituri. In aceste aliaje el are rol de a scădea punctul de 
topire şi e mări fluiditat ea. | 

Mercurul (Hg) sau hidrergirum, este singurul metal lichid la 
temperatura camerei. Are culoare albă strălucitoare ca åg, dar este 
volatil chiar la temperature obignuită gi vaporii săi sînt f arte 

toxici, Hg este slab conducător de căldură şi electricitate. In aer 
umed, mai ales Hg impur, se acoperă cu un strat subţire de oxid | 
mercuros negru (Hgj0). Incălzit în prezenţa aerului, formează oxidul 
rogu de mercur (HgO) care se descompune la o temperatură me? ridica- 
tá. Hg reacţionează cu Cl chiar la temperaturi scăzute. Prin freca- 
re într-un mojar cu sulful, formează HgS - neagră, 

Mercurul se dizolvă În acizi oxidanti (HNO,, R,S0,) la cală, 
gi în epă regală. Este precipitat din soluţiile sărurilor sale de 
toate metalele care se află înaintea lui $n seria tensiunilor elec- 
trochinice, Wanifestă tendinţa de a forma combinaţii ni aper For 
meazá doi ioni: mercuroa (-Hg-Ha-) gi mercuric (-Hg-) adică Hgs” gi 
Hg^* + Toate sărurile solubile sînt toxice. Cu alte metale formează ` 
amalgame (lichide, moi, solide, cristalizate) după natura gi canti- 
tatea metalului străin. Amalgamarea se produce prin simplu contact, 
la rece al metalelor cu Hg gi are loc cu degajare de călâură, In 
mare mügurÉ, analgamele sînt folosite ca materiale pentru obturaţii 
„definitive gi pentru c_—.cţionarea unor modele cu duritate mare. 


Analgamele sînt utilizate în mare măsură fn terapia dinţilor cariati, 


datorită proprietăţilor deosebite pe care le au. 
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Metele din grupa a Viil-e a eiatemului periodic. 
Această grupă este formată din nouă elemente, Primele trei 
elemente ale grupei a VIII-a fierul (Fe), cobaltul (Co) gi nichelul 
(Ni) prezintă o asemănare foarte accentuată între ele, constituind 
4 familia fierului. In mod asemănător, celelalte gase elemente din 
grupă ruteniul [Ru), rhodiul (Rh), paladiul (Pd), osmiul (Os), iri- 


. éiui (Ir) gi platina (Pt) care se găseec în natură împreună, prezin- | 
å tă numeroase proprietăți comune, constituie Zenilia metalelor plati- 


nice. 
Unele proprietăţi fizico-chimice ale grupei a VIII-a 


Nr. Great. Densit. Punct iy Valenta 


ate — g.cm 
Pier 26 55,847 — 7,86 1528 2155 II,III 
Cobalt 27 58,935 . 8,85 1490 - 3100 II,III 
Nichel 28 58,71 8,90 1452 2840 . II 
Ruteniu 44. 101, 07 12,30  cea2400 cca4200 IV 
Roâiu 45 102,90 . 12,42 1966 ^ cca2900 TIE, 
Paladiu 46 106,4 12,05 1555 5170.  . XI 
Osmiu 76 190,2 22,7  cce2700 cce4600 . VI, VIII 
Iridiu 77 192,2 22,65 2454 4500 III, IV 
' Platina 78 . 195,09 ^ 21,45 1774 5800. ILI 
i | Toate elementele acestei grupe au caracter metalic, luciu ca- 


raeteristíe alb cenugiu, calităţi mecanice superioare, puncte de 
topire. gi de fierbere ridicate, 


Duritatea (fn scara Mohs) destul de ridicată, scade în fiecare > 


“triadă odată cu cregterea numărului de ordine. 
Afinitatea pentru oxigen scade la aceste elemente de la stînga 
spre dreapta, fiind cea mai mare la Fe, Ru,0s gi cea mai mică la Ni, 
"Pd gi Pt; aceste trei elemente formează astfel o trecere spre ele- 
mentele din grupa I-a vecină, Cu, Ag,Àu. 
^ Toate au un caracter de metal nobil mai mult sau mai puţin 
pronurţaţ. Paralel eu scăderea afinităţii pentru oxigen, creşte afi- 
nitatea pentru sulf. Aproape toate elementele grupei a VIII-a for- 
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meazá sulfuri stabile, apropiindu-se prin aceasta de elementele 
grupei I gi II. | 

Cu excepţia fierului, ruteni 
genaţi caracteristici e 
lab bazic, slab acid sau amfoter. 


hidrogen pe care-l activează, 


ului gi osmiului, aceste elenente 


i i Hidroxizii acestor ele~ 
nu formează oxizi oxi 


mente manifestă un caracter 8 
Abscrb cantităţi fnsemnate de 
Formează uşor aliaje. 


Fierul (Fe) pur este un metal 
pică(4,5). Afinitatea fierului pentru oxigen este mare. 


fierul ruginegte trecînd în oxihiâroxid, FeO(OH). In acizi diluafi 
fierul se dizolvă ugor, degajfnd hidrogen şi dfnd săruri feroase, 

. Tratat cu acizi concentrați, fierul arată adesea un fenonen 
Nu este întrebuințat fn stare pură, ci sub formă de 
aliaje cu carbonul, nichelul, cromul etc. In tehnica stomatologicá 
se folosesc aliaje de oţel inoxidabile, de tip wiplă. Ele prezintă 
avantajul că sînt bine tolerate în gură, fn acelaşi timp sînt foarte 


alb, lucios, de duritate relativ 
In aer umed 


āe pasivitate. 


` jeftine. ; l 

Nichelul(Ni) Nichelul este un metal alb cenugiu, lucios, re- 
lativ moale (3,8) în scara Mohs) rezistent gi ductil. 

Este feromagnetic, mai slab însă deeft fierul. Conduce rela- 
tiv rÉu curentul electric (cca. 14% din conductibilitatea Ag). 

Față de aer gi apă, la temperatură mijlocie, nichelul arată o 
rezistenţă mult mai mare decft fierul. De asemenea este mai rezis- 
tent decît acest metal faţă de acizi diluati. Ni se dizolvă în HNO, 
dilust, fn timp ce faţă de HNO, concentrat arată aceeaşi pasivitate 
ca gi fierul, Faţă de halogeni şi sulf, la temperatură ridicată, 
reacționează energic. Din cauza pasivităţii sale, Ni se utilizează 
pentru fabricarea de obiecte rezistente la coroziune (alait de multe 
ori cu cupru). Intră de asemenea în proporţie de 1 - 58 $ în compo- 
ziţia aliajelor folosite în tehnica stomatologică,de tip crom-cobalt, 
conferină aliajului o mai bună ductibilitate. | 

_ Paladiul (Pd) Este un metal alb cenugiu, lucios, puţin ductil 
„şi puţin maleabil, greu fuzibil. Absoarbe cantităţi însemnate de hi- 
. àrogen gi oxigen, Se dizolvă,la cald, fn acid azotic concentrat. 
| Pà + 4 HNO, = Pd(NO,), + 2 NO, + 2 HO 


"ha 


m 


^ 
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De asemenea Pd se dizolvă în H,80, conc. gi în apă regală. 
Paladiu nu are întrebuințare în stare pură, în schil&p intră 
în compoziţia unui număr de aliaje, alături de Au, Ag gi uneori Pt. 
Peladiu întră în proporţie de 25 % în aliajele cu Ag (numite PALLIAG) 3 
| ' folosite fn locul aliajelor cu Au. Adăugat chiar fn cantităţi mici, le 
ăeschide mult culoarea aliajelor de aur, Pd năreşte maleabilitatea 
şi ductibilitatea, ridicfnd în acelagi timp duritatea gi punctul de 
topire al aliajului de aur. Se utilizează la confecţionarea instru- 
mentelor chirurgicale în tehnica dentară, 
Osmiu (Os). Este cel mai dur gi mai fuzibil din metalele din 
familia platinei. Este un metal albastru care cristalizează ugor, 
şi a cărui cristale zgtrie quarjul. | | 
Iridiu (Ir). Este un metal argintiu, foarte dur şi rezistent 
la iunea agenţilor chimici, inclusiv apa regală. Deşi este foarte 
dur, este totuşi casant, Se aliază cu Au pînă la proporţia de 25% 
pentru a forma aliaje foarte rezistente la fndoire. Adăugat aliaje- 
lor āe aur, contribuie gi la formarea unei cristalizări foarte fine, 
Platina (Pt). Este un metal alb cenugiu, greu fuzibil, mai 
puţin dur ca paladiu, foarte maleabil gi ductil. Absoarbe hidrogenul 
gi oxigenul, Pt nu este tacată decît de apa regală. 
- 3 Pt * 12 HCl + & HNO, = 3 POL, + 4 NO * 8 EO. 
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, Poate fi sudată prin încălzire la rogu gi topită într-o fla- 
cără oxihidrogenică. Din cauza activităţii chimice fâarte mici se 
folosegte"construcfia aparatelor electrice, a creuzetelor, în teh- 
nica dentară şi drept catalizator, | "e 

Incălzirea platinei fn fiacürá reducătoare este interzisă 
deoarece fn aceste condiţii devine friabilă. Pentru a-i diminua ma~ 
leabilitatea, se aliază cu cupru, iar pentru a-i cregte rigiditatea 
la extrem, se aliază cu aurul gi mai alee cu iridiu, Pt aliată cu 
aurul, măreşte rezistenţa la ruptură gi duritatea aliajului obţinut, 
ridicfnd punctul de topire. Albegte culoarea aurului gi dă o mare 
rezistenţă lustrului luerărilor protetice, Din platină pură se pot 
realiza coroane confecţionate prin gtanţare precum gi folii laminate 


foarte subţiri. 


562 
ALLAN ENE 

Aliajele sînt emestecuri omogene obţinute prin topirea a 
două pau mai multe metale între ele; tot fu această grupă se situ- 
iază gi produsele obţinute din asocierea metalelor cu pemetalele: 
C,Si,B, P, Ae. g l : 

Intre metalele care formează aliajul, pot avea loc chiar 
reacţii chimice în urma cărora iavnagtere cómpugi bine definiti 
(compugi intermetalíci) ca de ex. AuZn, Curt, Aus ns, SnNa, etc. 

De obicei, compugii intermetalici fac ca aliajul să devină 
casante | | i 

in formarea aliajelor, se pot ptezenta următoarele cazuri: 

1. Cfnd cele două metale sînt complet solubile, atît în atare 
„solidă cft şi în stare lichidă, formînd o seri continuă de soluţii 

solide (serii izomorfe) aga cun este cazul aliajului @u-Ni. Aliajul 
20% Ni gi 80% Cu, numit nichelin gi aliajul cu 40% Ni şi 60% Cu 
numit constantan, prezintă o rezistenţă electrică mare. 
. 2. Metalele care se aliază sînt solubile în orice proporţie 

. fn stare lichidă, iar în stare solidă sînt numai parţial solubile 
(Cu - Ag). Un caz gi mai simplu este acela al aliajului Ag-Au care 
formează serii continue de solugái solide, în care 'curba lichidă 
coinciáe eu curba solidă. Soluţiile solide avînd aceeagi compoziţie 
eu topitura din care provin. | 

"S. Metalele care se aliază sînt solubile în orice proporții 

în stere lichidă gi complet insolubilă fn stare solidă ( Sn - Pb). 

Majoritatea metalelor formează însă amestecuri omogene în 
stere topită, care la răcire se pot comporta fn mod diferit. ~ 

a) Unele pot rămîne omogene şi după solidificare şi formează 


ega numitele soluţii solide, care, privite la microscopul metalogra- 


fie, ee prezintă ca un conglomerat de cristale identice; aceasta 
este componente ideală a aliajelor dentare, 
| b) La altele poate avea loc o eeparare în două sau mai multe 
faze solide,iar la microscopul metalografic apar mai multe feluri 
àe cristalite, formate din metalele pure, soluții solide ale celor 
ouă metale gi din combinaţii intermetalice. . 

| Im formarea aliajelor, diferitele metale, se pot amesteca 
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titre ele tu proporţii variate, aliajele respective obținute pre- 
zentînă puncte de topire eau de solidificare diferite, 
Dintre toate aliajele posibile Însă. „rezultate din amestecarea 
diverselor metale în proporţii diferite, numai aga numitul ,eutectic" 


reprezintă aliajul care posedă structura cea mai omogenă, prelucr?a- 
du-5e cel msi bine. 


Prin eutectic se înţelege aliajul de o anumită compoziţie, care 


la o anumită temperatură numită „temperatură eutecticá", se solidi- 
fică în întregime formînd o mas omogenă, Cfnd proporția metalelor 
care se aliază nu este cea corespunzătoare eutecticului, solidifi- 
cares alisjului se face fn etape, obținîndu-se un produs heterogen 
care prezintă desaventajii mari din punet de vedere a prelucrării 
mecanice. De cele mai multe ori, este necesar ca după solidificarea 
topiturii, să se supună aliajele obţinute unor anumite tratamente 
termice care le imprimă proprietăţi fizice gi chimice deosebite. 

Metalele care au tendinţa de a forma aliaje sînt metalele care 
fae parte din aceeaşi grupă sau subgrupă a sistemului periodic .Ex. 
Cu + Au, E + Rb, Au + Ag, Mo + W, Ni + Pd, As + Sb, sau metalele 
care fac parte din subgrupe dcin Au + Ni, 4u + n, Au + Pt, 
Ag + Pà, Cu + Ni. | 

, Dintre aliajele folosite fn tehnica stomatologică mentions: 

åliajele de aur dentar. Aliajele aurului, se fasc datorită fap- 
tului că aurul pur este prea moale gi nu rezistă solicitărilor la 
care sînt supuse piesele protetice în timpul masticaţiei, 

Aurul se aliază cu diferite alte metale cu care formează solu- 
ţii solide, omogene, înbunătăţ indu=i calităţile mecanice. Astfel: 
Aurul aliat cu Cupru dä aurul rogu 


: o w ti . Ág " " galben 
u C] Cu+Ag " [i] gălbui 
s . Pt “  " galben eenugiu 
Pod , Pd«Pt ^" id alb 


Cantitatea de aur fin (pur) dintr-un aliaj se numeşte 4,titlu" 
$i se poate exprima fn două sisteme de referinţă; fie în carate, fie 
în g la mie. In sistemul de referinţă în care caratul este unitatea 


„se porneşte de la premisse că aurul fin (100% pur) are 24 carate. 


In sistemul de apreciere a cantităţii de aur dintr-un aliaj 
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pornegte de la faptul că aurul pur are titlu 


în grane la mie, Be 
cele două sisteme de referinţă este: 


1000 $o. Legătura fntre 
Aur 24 carate = aur cu titlu 1000 


" 22 n" = * " 916 (916 p Au 84 p Ag sau Cu) 
" 20 * we. ,7 p 833. (855 p Au 167 p Ag sau Cu) 
a 38 " zo" Lo 750 (750 p Au 250 p Ag sau Cu) 
" 16 " zo" » 666 (666 p Au 534 p Ag sau Cu) 


Aurul cu titlul 666 (16 carate) gi sub titlul 666 se întrebuin- 
teazh numai pentru lucrári, edic lucrări cu caracter provizoriu. 

Aliajul de aur cu titlul 916 (22 carate) se întrebuinţează 
pentru piesele care cer o nare malesbilitate (confecţionarea inele- 
lor, coroanelor din două bucăţi), Cfnd cantitatea de Cu este mai 
mare aliajul are o culoare mai roşie gi este mai dur; Ag în canti- 
tate mai mare, conferă întregului aliaj o duritate mai scăzută gi 
o culoare mai gălbuie, 

aliajul de eur cu titlul 975 (20 carate). Conţine mai mult Cu 
decft Ag gi din această cauză este un aliaj mai dur, indicat în 
special pentru turnarea diferitelor piese protetice (capace âe co- 
romme, coroane turnate, etc). Pentru a-i îmbunătăţi şi mai mult du- 
ritatea şi elasticitatea acestui aliaj i se poate adăuga în propor- 
ție. de 10 -12 $ Pt. Aliajul de aur platinat este indicat pentru con- 
fecţionarea protezelor scheletate, corpuri de punte mai lungi, dis- 
pozitive eorono-radiculare gi coroane parţiale. i 

Aliejul de aur dentar eu titlul 750 (18 carate). Conţine de 
obicei 85 părţi Ag gi 167 părţi Cu (Cu conferă aliajului eoliditate, 
rezistenţă şi duritate gi un grad mai mare de elesticitate). Pentru 
a-i îmbunătăţi gi mai mult elasticitatea gi duritatea, se poate a- ` 
^ &Éuga aliajului un procent de 10 v 12 % Pt. Aliajul de aur platinat 

“este indicat pentru confectionatea protezelor scheletate, coroane 

„parţiale etc. . | 
| Aliajul de aur eu titlul 666 (16 carate) se utilizează numai 
pentru confecţionarea diferitelor lucrări ortodontice cu caracter 
provizoriu, Pentru anumite piese speciale (ştifturi) aliajul de aur 
poate cbnţine gi Iridiu ce-i conferă ó mare duritate aliajului, 


Miajele de aur dentar pînă la titlul 750 rezistă foarte bine la 
"acţiunea corozivă a mediului bucal. | 
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^ Aliajele de aur prezintă următoarele caracteristici: 
= sînt foarte bine tolerate în cavitatea bucală, cu copite 
- ca aliajele să fie omogene; 

pot fi utilizate pentru confecţionarea orieksor piese pro- 
tetice, deoarece aerul are posibilitatea de a se alia cu diferite 
metale, obţin?nâu-se aliaje cu calităţi mecanice diferite; 

- are o mare fluiditate în stare topită, şi o contracție mică 
la răcire (maximum 1,5 3%), aliajele de aur pătrund fn cele mai fine 


detalii ale tiparului, realizfndu-se piese protetice fine şi Tezis- 


tente. 

Lotul eau lipitura de aur a unei jies protetice se face cu 
sliaje speciale pentru topire denumite loturi, Condiţia esenţială 
a loturilor de aur este aceea de a se tbpi la un punct de topire 
inferior ( 50 = 100°C} faţă de cel al aliajuuli din care afnt rea- 
lizate elenentele ce urnează să fie unite între ele gi de a curge 
cu uşurinţă pe suprafaţa acestor piese. Această calitate se obține 
adăugînă aliajului destinat o cantitate de cositor gi Zn care să 
scadă punctul: de topire gi Cd pentru a-i nări fluiditatea, 

miajele de platină cu iridiu (Ptatină iriaiată), Sînt aliaje 
extrem de dure, puţin maleabile, maleabilite ea scade proporţional 
cu cantitatea de iridiu aliată la platină, Proporția merge între 


10 - 15 bo putfnd ajunge pînă la 20 %0. Aliajul este alb străluci- 


tor, fuzibil la o temperatură ce depágegte 18009C, Se. sudează eu . 
suuri de aur gi piatiná sau cu aur fin, 


Aliaje de Ag gi metale preţioase. Sînt constituite dintr-un 


amestec de proporţii variabile de Ag, Au, På gi uneori Pt, Aliajele 
au o culoare albicioasă gi fn general nu se oxidează $n mediul 
bucal, eau se oxidează foarte puţin, 


Dintre aceste aliaje mai frecvent utilizate sînt aliajele Pd-Ag 


„în proporţie de 25 $ vă apirfnd aliajul de acţiunea dăunătoare a 
sulfului, dar numai „pentru temperatura cavităţii bucale. La tempera- 
turi mai ridicate (200°C) Pā pur se combină eu sulful dfnà produgi 
care schimbă culoarea aliajului gi-i scade rezistenţa, 
In afară de På gi Ag în aceste aliaje se mai adaugă: Au, în . 
. proporţie de 2 - 15 %, pentru a mări rezistența aliajului faţă de 
acţiunea corozivă a mediului bucal gi pentru a mări fluiditatea 
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eliajului topit; Cu 7 - 9 $ pentru a cobort punctul de topire şi 
pentru a mări duritatea gi elesticitatea aliajului, permitfnd tot- 
odată ca prin tratamente termice 8% poată fi îmbunătăţite calită- 
tile chimice ale aliajului, Mai intră microprocente de Hi, Cr, Co, 
Mn, Cd, Mg, pentru & îmbunătăţi calităţile mecanice ele sliajului, 
Pentru a mări rezistențe le rupere eliajele de âg- På mai contin 
Pt 1 2 $. Aliejele de Ag- Pā eu calităţi foarte asemănătoare alia- 
jelor de aur, put înâu-se executa uceeaşi gamă de lucrări protetice, 

Aliajele de Ag - På prezintă următoarele caractere: 

- corect prel: ucrate, &fnt bine toierate în cavitatea bucală; 

- sînt mai ieftine gi mai economice decît aliajele de aur, aviné 


o greutate specifică mai mică; 
- gu condiţii de prelucrare diferite de a celorlalte aliaje, 


condiţii de care trebuie să s2 ţină necpărat scame, 
4lisjele de Ag ~ PE sînt puse în comerț. sub diferite denumiri: 
Palligg, Pallor, Palorag, Ergo, Alba. 

Aliaje in Ag si metale comune, if, care Ag rămîne ca metal ie 
calitate, la care se încorpo.rează Al, Cå, cositor, Bi, pentru a re~ 
media deficienţele Ag ca material ĉe proteze. Acestea îşi glsesc 
utilizarea üoar ca material pentru Genonutraţii, În general sint 
aliaje avînd culoare-albă, nemaleabile, neductile, cu densitatea de 
două ori mai &cázutü decît a Au, greu suóabile, cu punct de fuziune 
fn jur de 900%, 


Aliaje din metale comune. 


a) Aliaje pe bază ce Cu: bronzuriie gi alemele speciale 

b) Aliajele pe bazë Ge Fe ; oţeluri inoxiâabile . 

c) Aliaje pe bază de Cre Co : Witaliun, Remanit. 

Au întrebuințare în tehnica de ortopedie stomatologicá. 

a) Aliajele pe bază de Cu sînt aliaje binare $n care agentul 
dominant este Cu. Bronzurile sînt aliajele dintre Cu şi cositor, iar 
alenele sînt aliaje între Cu gi Zn. In aliajele ĝe Cu gi cositor 
este asociat gi Al,în acest caz avem de-a face cu bronz de eluniniu; 
la un aliaj de Cu gi Zn dacá se încorporează Ni obtinem un aliaj de 
Cu- Ni (maillechort), Unele din aceste aliaje, (bronzurile)ar poseda 
calităţi suficiente ( tenacitate, duritate. resistenti) pentru & a li 
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36T 
se putea de multiple Zntrebuintjári în tehnica de ortopcâie stomato- 
logică; însă aspectul neplăcut şi în special ugurinta ie a forma 
cupluri electrolitice, le fac aproape inutilizabile, Plecarea cu 


. un strat gros de Au pe cale galvanică,ar putea face să dispară aces- 


te aefecte, făcându-le apte pentru a înlocui metalele nobile. ` 

b) Aliaje de Fe. Fierul are rol dominant formfnd aliaje binare 
şi aliaje complexe. In eliajele binare se asociază C cu Fe obtinfnà 
oțelurile; dacă această proporţie depăşeşte 1,8 % C obținem fonta, 
Oteiurile pot fi ordinare (Fe + C) gi speciale (binare, terțiare sau 
complexe) fn cere pot interveni gi alte metale: Ni, Cr, Mn, W, Mo, 
V seu Si fn proporţii variabile. Otelurile speciale compleze, numite 
oţeluri inoxidabile, de ex. tip Wiplá, sînt bine tolerate în cavita- 
tea bucală, Trebuie precizat, că pentru oţelurile inoxidabile între- 
ouinţate $n stomatologia ortopedicÁ, este necesar să se folosească 
numai fierul de tip gama, fără proprietăţi magnetice, 

Dielul de tip Wiplă este un oțel inoxidabil, de culoarea pla- 
tinei care conţine 0,07 & C, 18 % Cr, 8 % Ni, microprocente de Mn, 


„Xo, Nb, Si, Ti, Tantal, fn rest Fe gama. Cromul conferă aliajului 


caracterul dur, pasivitate faţă de acţiunea oxigenului, deci inoxi- 
cabilitate, Ni măreşte maleabilitatea gi rezistenţa aliajului, Tem 
perature ce topire a aliajului de tip Wiplă este fn jur ce 1400” c. 
Greutatea speci ifică 7,25 - 7 „85, duritatea Brinell 160 Eg/ mm^, 
Aceste aliaje su o contracție mare la răcire ( 2,5 $), vtecozitate 
încă destul de mare în stare topită Ge aceea, nu se folosese pentru 
turrări de precizie., Un alt neajuna al aliajului de otel inoxidabil, 
constÉ fn faptul cá diferitele părţi ale protezei nu sebot iiri cu 
un eliaj acem&nÉtor compoz iţiei Wiplei, Aliadui obişnuit pentru to- 
pitură 25 — 50 $ Ag se topegte în jur de 700 - 800% , tempor stură 2 
cere Cr gi Fe àin Wiplë se pot combina ehimic cu C, GÍTnd carbură ĉe 
Fe şi Cr. 
Se pot întrebuința ca material pentru confeeiionares coroana ar 

gientate gi & plăcilor ştenţate, 


Caracterele aliajului tip Viplă: sînt bine tolerate ia cevitoin 


ás 


bucală, sînt foarte ieftine, se prelucrează destul da ugor (mai gre: 


brad 


de ;ît aliajele de Au), eu un coeficient mare de contrauţie cînd trer 
dir tare &ichidH fn etere solidă (2,5 $), în atare topită nu sînt 
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suficient de fluide pentru a pătrunde cu uşurinţă în porțiunile 
foarte subţiri ale tiparului; din cauza cosficientului mare în con- 
tracţie şi'a vîscâzităţii crescute în stare topită, nu se pot reali- 
za turnări de precizie. 

. Se pot fntrebuinja ca material pentru confecţionarea coroane- 
lor ştanţate, a corpurilor de punte, crogetelor gi a plăcilor gtan- 
gate. Sfrma de Wiplá are o elasticitate corespunzătoare pentru a se 
confecţiona cregete de ancoraj elastic; din cauză că nu există un 
| aliaj de lipitură corespunzător, lipitura constituie totdeauna punc- 
tul slab al lucrărilor protetice confecţionate din Wipăă, Au de 
asemenea Un coeficient de rezistenţă la abraziune foarte ridicat, 

- ceea ce în multe cazuri este un desavantaj. 
e) Aliaje inoxidabile cu Cr» Co. 

Compoziţia aliajelor crom-cobalt: | 

oz 15 - 30% Mo 5 - 18% Mg maz.5% 


Co l- 64* 811-459 W 4 % 
i 4 = 55% C 0,2-0,4 $ Al am 
Be 2 % 


ÎN N a 
` Elementele de bază sfnt: Co gi Mo care măresc duritatea şi 

rezistenţa aliajului; Cr conferă pasivitate faţă de oxigen; Mn gi 
Al măresc fluiditatea aliajului în stare topită; Be coboară punctul 
de topire, contribuind la formarea unor cristale fine gi la cregte- 
rea rezistenţei la rupere. l g 

Caracterele aliajelor de crom-cobalt: sînt perfect inoxidabile, 
rezistente la acțiunea celor mai puternici oxizi, au puncte de topi- 
re între 130C - 1500°C fiind foarte fluide în stare topită, au o l 
180 = 340 Kg/un* ( după Brinell) de aceea sînt foarte 
Duritatea mare a aliajelor de Cr-Co, 
ecft a aliajelor de Au, 


mare duritate 
greu de prelucrat prin glefuire, 
la care se adaugă gi elasticitatea, mai mare d 
permit confecţionarea unor piese protetice fine gi rezistente, aşa 
eum sînt protezele scheletate, 

| Aliajele de Cr-Co sînt atacate de Cl gi de aceea nu trebuie să 
se folosească produse cu clor ( de ex, HCL) pentru curățirea de oxizi 
. a proteselor metalice. | 
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PORTELANUL DENTAR | 

Masele ceramice care se folosesc în prectica dentară, trebuie 
să aibă calităţi deosebite, pentru a oferi lucrărilor o suprafaţă 
densă, netedă gi strălucitoare. ` 

Pentru confecţionarea protezelor fixe, portelanul rămîne ele- 
mentul fizionomic care întruneşte cele mai multe calităţi, Elementul 
principal al unui porţelan,de „orice tip este feldspatul, | 
Felâspatul este un alunino-silicat de K(K,041,0,,6 $i0,). 
Prin fluiditatea sa, are o acţiune lichefiantá asupra maselor 
àe ceramică, de unde şi-a căpătat numele de fondant. Feldapatul ofe- 
ră porjelsnului un plus de rezistenţă prin umplerea spaţiilor inter- 
stiţiale, ceea ce duce la obținerea unui porțelan dur. Pe lîngă . 
aceasta, el dă porţelanului o fuzibilitate accentuată gi o transiu- 
ciditate marcată. Feldspatul nu are punct net de topire, dar Începe 
a se Ínmuia la aproximativ 11009C. La 1300°C devine vfscos. Feláspa- 
tul trece prin mai multe faze de preparare, începînă cu fărîniţarea 
brută, îndepărtarea impurităților, fürfnitarea fină, curățirea cu 
magneti etc. 

Un alt component al porţelanului este cuarțul, un bioxid de Si 
SiO. eristalin, cu punct de topire de aproximativ 1700?C, 

Cuarțul fn masa ceramică, are rolul de a creşte volumul la 
temperaturi înalte, acfionfnd astfel Th sens contrat componentelor 
argiloase, care determină scăderea volumului pe măsură ce creşte 


temperatura. 

In compoziţia porţelanurilor dentare mei intră şi caolinul 
silicat bazic de Al cu compoziţia 41,0,.2810,.2H,0, care fn natură 
se găseşte atît fn formă cristalină cft gi amorfă. Se topeşte la 
180096; amestecat cu apa, caolinul formează o pastă uşor maleabilăe 

In final, masa dento-ceramich rezultă din combinarea particu- 
lelor de; cuarţ, 10 -25 $, feldspat TO -80 %, caolin 2 -3 $ şi fon- 
denti (care micgoreazá punctul de topire al amestecului) ca: borax, 
K sau de Ca, Se mai adaugă gi oxizi-metalici sau ` 


carbonaţi de Na, 
Fierul pentru culoarea 


metale pentru obţinerea culorilor dorite. 
roşie, Cr pentru verde, 
cenugiu, Au pentru purpuriu, Zn 


1 


pentru alb, Ti pentru galben-naron 


Co pentru albastru, Ir pentru negru, Ni pentr 


Scanned with OKEN Scanner 


210 


Huanga unei anumite culori depinde de cantitatea de oxiĝ, asr 
gi de modul de ardere, dacă se face în vacuum sau în atmosferă, 

La masele dento-ceramice se mai adaugă şi substanţe organice 
ca; amidon, dextrină, zahăr, substanțe care prin fnmuierea în apă, 
determină adeziunea particulelor unele de altele, oferind posibili- 

' tatea de moâglare, Aceste substanțe organice determină proprietatea 
masei dento-ceramice de a nu ee destrăma după uscare, Le temperaturi 
meri de ardere a porfelemiei, substanţele organice ard fără a lăsa 
reziduuri, 

In funcție de utilizare, porjelanul dentar este de trei feluri: 

a) porțelan folosit pentru confecţionarea dinţilor artificiali 

b) porțelan folosit pentru confecţionarea coroanelor dentare 
gi incrustajiilor; | 

c) porțelan folosit pentru metalo-ceramic. 

Compoziţia chimică a unor porţelanuri dentare după J.NALLY 


PI aa 
Tip de Caolin  Cuort  Felâ- S Borax Caco KCO 
porțelan sapat | e 2 3 

A 4 15 81 ~ e -~ Š 

B - 29 61 2 1 5 2 

A - 12 69 8 1l d & 


| Tipul å, corespunde celui utilizat pentru confecţionat dinţi 
artificiali, iar tipul B gi C corespunde porjelanuiei folosit pentru 
coroane gi fnerugtafii. P 
Porțelenul de tip £, cuprinde numai felâspat, cuarţ, gi caolin. 
heesta din urmă, conferă materialului capacitatea de a se mula fn 
timpul preluerürii. Porţelanul entar cu asemenea constituţie, are 
punct de topire ridicat (eca.1500%0); celelalte au puncte de topire 
moi case, Geoarece în loc de caolin cuprind borax, Na4,C0,, ECO, 
Ouc0,, core eu capacitatea de a scădea punctul de fuziune Pus. 
Conform punotelor de topire, porţelanuriie dentare se subîmpart 
în trei categorii: 
- cu punct de topire ridicat: 1315 = 137006 . 
cu punct de i.-,-.- mediu : 1090 se 126000 
- cu punst de topire inferior: 870 = 106500 
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Porţelanul eu temperatură âe topire fnalt4 este indicat ĉa 


deosebi pentru reconstituiri importante, datorită treneiuciditHtii, 
rezistenței, capacităţii de a petra în timpul arderi; toate Jeta- 


liile morfologice ale modelnjului, : a 
Porţelanul cu punct de topire mijlociu este mai omogen, are 
* o contracție mai redueX, Este indicat pentru coroane fizionbmice gi 


proteze fine fiziononice. In general, porţelanul eu punet de topi- 
re mediu, se topeşte la aceeaşi $emperaturü cu aliajele de 
tar, 


aur den- 


Porţelanurile cu puncte de topire joase, sînt ugor poroase si 
se alterează destul de rapid, mai ales dacă se glefuiese. Coloarca 
ge alterează tinzînă să devină cenugie gi fn plus, sufăr în timpul 
&rderii o retraciie foarte mare gi rămîn fragile. Nu pot fi utili- 
zate pentr: reconstituir importante, rÉmfntnd să servească pentru 
mici corectári la fatetele sau coroanele artificiale din porțelan. 
Pe-prietăţile porţelanului dentar. Un bun porțelan, trebuie să 


fie ?Tazslucid, cît mai asemănător cu al dinţilor naturali. 
oului. ge Pupturá al portelanului Gentar, variază între 250 
^ gi 700 Xg/ cm?, depinzind de compoziţia, de tehnica folosită 
| în  acoaterea apei la condensare gi de arderea materialului, 

Foris Ge compresiune a portelanului dentar este de aproximativ 
"5,250 Kg/cm* - | A f 
Coeficientul termic de dilatare este cuprins între 6,4.1078 și 


7,8. 19/10; foarte apropiat de al dinţilor naturali, 


Solubititatea (după pulverizare)este: 0,1 = 0,5 $ în acid ace- 
tic 4 Ø. Porţelanurile cu punet de topire mai mari sînt mai puţin. . 
solubile, | 


Calitățile şi defectele porțelenului dentar. Porţelanul bine 


, rS În faza de lucru, este perfect tolerat de țesuturile moi şi dure 
ale cavităţii buesle. Din punct de vedere chimic, fiind neutru, nu 
are nici o influiență asupra organului pulpar, nu este solubilizat 

m. Şi nici nu reacţioneaiă chimie cu lichidele din cavitatea bucală, 

Portelanul dentar fiind un bun izolant termic, nu transmite 
organului pulpar diferenţele de temperatură la care este supus me- 
diul bucal. Are o transluciditate perfect asemănătoare dinţilor 


S" 
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gi nu-şi schimbă culoarea iniţială. Este rezistent 18 abra- 


n&tureli 
un defect, cfnd dentaţia naturală suferă 


ziune, ceea ce uneori este 
um proces marcat de abraziune. 
CIMENTURI DENTARE 
| Cu- termenul de „cimenturi dentare” se desemnează compugii chi- 
| mici rezultați din amestecul unei pulberi (compuşi minerali sau or- 
ganici) gi a unui lichid (acid fosforic gi divergi fosfati minerali) 
a căror combinajfi£e simultană, formează o mað plastică care se în- 
tNregte mai mult sau mai puţin rapid, într-un proces de cristalizare. 
Această masă introdusă fn cavitate gi modelată corespunzător înainte 
de durificarea 8a, realizează obturajia şi reconstrucţia dintelui, 
In funcţie de compoziția chimică, cimenturile dentare se sub- 
$xpasrt fn următoarele categorii: ! | 
&) cimenturi cu fosfat de Zn 
^ b) cimenturi eu foafat de Cu 
e) cimenturi cu ailicaţi 
à) cimenturi cu silico-fosfați 
e) cimenturi cu oxiá de Zn 
f) cimenturi eu hidroxid de Ca 


Ju" 


&)Cimenturi cu fosfat de Zn . Sînt compuse dintr-o pulbere 

. foarte fin granulată, infezibilă, insolubilă, insipiâă gi inodor& 
formată din: ZnO - 90 $, MgO - 8 $ gi SiO, - 2 $. Intregul amestec 
de orizi, este supinentat ulterior cu cantităţi foarte mici ( sub 1%) 
din diferiţi alţi oxizi metalici: Ba0, Bi40,, Ca0, A1,0,, Rb20, Cu40, 
CuO gi eKruri: BeS0,, CuSiO0,, Cu4I,, Unii din aceşti compuşi, măresc 
rezistenţa materialului, (Bi50,, HgO); alţii măresc timpul de priză 
(Ba0) ier eompugii cuprului conferă nuanţe diferite (Cu40 - rogu, 
CuSi0, - verde) gi au acţiune bacterioststich. 

Amestecul pentru obţinerea cimentului se realizează prin trata” 
rea pulberii cu un lichid specific care conţine acid fosforic liber 
(aproximativ 40%), fostaţi de uluminiu disolvaţi fn acid fosforic şi 
apă (.aprorimativ 50%). l : . | 

In momentul amestecárii pulberii cu lichidul are loc reacţia: 


w 


t 
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ZnO * PEPO; = Zn( HPO} ) 2 + H,0 
Fosfatul primar de Zn format, estè plastic gi se mulează ugor. 
f n cavitatea dentară. In timp relativ scurt are loc tranformarea 
fosfatului primar (acid) de zinc fn fosfat terțiar (neutru) de zinc, 
hidratat gi cristalizat, 
Zn(H4PO,), ==> Zn,(PO,),. 4 HO 
Aceasta apare sub formă de microcristale care iniţiază cris- 
talizarea întregii mase de fosfat de zinc, Concomitent cu întărirea 
şi cristalizarea, aciditatea iniţială relativ mere (pH aprox.2) a 
cimentului cu fosfat acid de zinc scade pînă la neutralitate (pH 
aprox.7); reacţia corespunzătoare mediului bucale 
b)Cimenturi cu_fosfat de cupru. Acestea sînt similare cu ci- 
menturile cu fosfat de zinc; fn special lichidul de amestec. Pulbe- 
rea cuprinde divergi oxizi de cupru gi oxizi de zinc, Sînt închise 
la culoare, de aceea sînt folosite pentru obturaţii la dinţii tem- 
porari la copii, Priza cimentului cu fosfat de cupru se sace în pre- 


zenta sai ivesc 


pirea la cca.1400?C a Fanii ne amestec de oxizi şi săruri: Si0, 
50%, 41203 20%, Ca0 15%, Na5C0,, NaF, CuF., AYF, e SNaF 10% (fluoru- ' 
rile au rol de fondenti, scăzînă punctul de topire), Na, PO, 5%, 

Masa fierbinte obţinută prin topire se toarnă fn apă rece şi 
după răcire, se macină foarte fin. Se mai adaugă oxizi metalici 
pentru obţinerea unor nuanţe gi pentru mărirea rezistenţei materia- 
lului. Lichidul este constituit dintr-o soluţie de H,PO, 42%, 

Zn, (PO) 2 8%, AlPO,10$, H,0 40%, " 

In momentul amestecării pulberii cu lichidul, are loc o reac? 
ţie între HPO} gi SiO,, cu formare de acid ortosilicic. 

4 HPO, + 5 SiO, = 5 Si(OH), + 2 P,0, 

Pentoxidul de fosfor format, reacţionează cu apa din compozi- 

fia lichidului de amestec gi reface acidul fosforic; 
P205 + 5 H50 = 2 H3PO, 

Acidul fosforic, reacţionează cu oxizii metalici din pulbere, 
formfndu-se diverşi fosfaţi. Pe de altă parte, acidul silicic format 
sub formă de gel, suferă policondensare şi deshidratare, tranafor- 
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RU mela 144 ă de acid silicic polimerizat, 
- ea tridimensional 
nfndu-se într-o rej Fig 
solid. 


OH . OH OH 
i ooh - 1-OH ————»9 
 HO-Si-OH + HO-Si-OH E HOH + og cse 
òH OH. OH 
OH OH .— p NE "ud 
H(-0-Si-0-Si-O lu -5i-0-51-0-51- 
Je DEM PC NE e 
lanţuri liniare E : 751-0-51-0-Si- 


| | structură tridimensională 
„„ In ochiurile acestei reţele se inclua ceilalţi componenti ai 
cimentului care fn final, iau un aspect translucid. 
i -Caracteristicile fundamentale ale cimenturilor de silicat sînt 
reprezentate de transparenţa lor, care permite execu 
estetice gi de o bună rezistenţă mecanică, care le 
tate, tă, 


tia de obturatii 
conferă durabili- 


Cimenturi e |.silico-fosfati de Zn . Pulberea se obţine prin 
calcinarea unui amestec de oxizi gi săruri; ` 


SiO, 45% ` sau Sio, 38% 
41205 53% sau Al 0, 20% 
Cao 12% sau ZnO 10% 
Lichidul de amestee 
silicați, La amestecarea 
gi în cazul cimenturilor 
fosfati de Zn afnt mai pu 
reacţionează cu H, 


e)Gimenturi eu oxià ag Zm, Este constituit d 


Najc0, 2% asu Na,PO, 8% 


este asemănător celui de 1a cimenturile cu 
pulberii cu lichidul 


; au loc reacţiile ca 
cu silicați de Zn. 


Cinenturile. cu silico- 
tipurile precedente, dar 


întreg pulbere de 
ME bjinuxá prin calcinarea la 300% a cerbonatului aau 
E a ui Zn. La aceasta se mai adaugă , 
acetat à 
de Zn gi pulberi de răgină, " as de Zn sau sulfat 


Lichidul de amestec poate avea diverse compoziţii; 
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besos 85 $ eugenol 60 $ eugenol 15 % 
Y ulei de măs- Il4balssm Canada 20 $ — III|gumá arabică 10 $ 
[ine 15 % balsam Peru 10 % |alcool 10 % 


H,O dist, 65 € 


Reacţia care are loc în momentul amestecării pul berii cu li- 
chidul este urmátoarea: 
CH,-CH=CH, CH,-CHzCH 


2 | * ZnO A | 
— nell! 
-OCE, + H0 
| Map Ww P opcm 2 
i = O-Zn-O | 
R,C-0- 
CH,-CH-CH, 


' Reacţia este reversibilă, deci se poate desface ugor fn euge-- 


nol gi ZnO, ceea ce imprimă cimentului o rezistenţă mică. 
Întărirea acestui ciment se face lent gi chiar în prezenţa 
umidității, Se foloseşte foarte mult ca material pentru obturajii 
provizotii ale cavităţilor, mai ales ale cavităţilor carioase pro- 
funde, fn virtutea acţiunii sale analgezice gi stimulante asupra 


pulpei. Este un material bun pentru protecţia pansanentelor temperare. 


f)Cimenturi cu hidroxid de Cg. Pulberea de Ca(0R),, se obţine” 
din var nestins; se mai adaugă CaCl, sau NaHCO,. i 
Lichidul poate fi H,O distilată sau solujie de rügini naturale 
sau sintetice. Acestea, au rezistență scăzută gi sînt folosite: ca 
cimenturi protectoare. De asemeni, au capacitatea de a accelera for- 
marea dentinei secundare peste pulpa expusă în timpui obturatiei. 
Se folosesc la căptugirea cavităţii dintelui înainte de apli-: 


" carea cimenturilor de abturaţie definitivă, - 
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AMALGAME 


Se definegte prin termenul de „amalgam“, amestecul unuia sau 


mai multor metale cu Hg. l | A 
| In stomatologie se utilizează amalgame constituite intr-un 
aliaj de două, trei, patru metale care intră în combinaţie du Hg în 
anumite proporţii» | | 
Amalganele dentare trebuie s 
maxime sau minime de metale: + 
. Compozijia aliajelor pentru amalgame dentare 


| Limite E 


4 cuprindă următoarele procente 


- Gomponentul, | . medja% 
argint —— | 69,4 | 66,7 - 14,5 . 
» Steniu 26,2 | 25,3 ~ 27 
Cupru 3,6 \ 0,0- 6,0 
Zinc 0,8 0,0 = 1,9 4 


conţin gi mici cantităţi de metale nobile 
$), efnd sînt denumite „amalgame 
, care de fapt nu sînt cu nimic 


Unele anal game mai 
(Au sau Pt fn proporţie de 1 - 2 
de aur" sau „amalgame de platină" 
superioare anal gamelor lipsite de aceste metale nobile, 
Argintul dă amalg 
 Staniul are proprietatea de a face plastic emalgamul, dată 
fiind puternica sa afinitate cu mercurul, O cantitate exeesivă, face 
totuşi analganul friabil. Ur ! | 
|». Quprul accentuiază rezistenţa analgamului, Zincul măreşte re^ 
zistenţa analgamului gi fi dă mai mult luciu, Mercurul trebuie să 
fie chimic pur gi trebuie adăugat la amalgam într-o cantitate varia- 
bilă de la 1 - 30 g pentru fiecare gram de aliaj. 
” Amalgamele complexe se întrebuinţează fn special ca material 
de obturejie definitivă la molar gi premolar datorită următoarelor 
motive: o | | 7 E 
- plastieităţii gi ugurinţei de manipulare ce permit plasarea 
în cavităţi de acces dificil; 
| - rezistenfei chimice gi stabilităţii fn mediul bucal; 
= rezistenței mecanice la forţele masticatorii gi volumului 


| constant, 


amului durabilitate şi stabilitatea volumului e 
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MATERIALE PLASTICE DE SINTEZA FOLOSITE IN TEHNIC 
| SI TOLOGIC 
Prin definiţie, masele plastice sînt componente nemetalice 
è produse sintetic (din componente organice),ce pot fi modelate. în 


diverse forme gi apoi întărite pentru uzul comercial. 

Deşi cunoscute de mult, reacţiile de polimerizare gi conden- 
sare, de abia în 1951 apar primele substanţe sintetice, capabile să 
pealizeze piese protetice stabile în cavitatea bucală gi cu o culoare 
corespunzătoare. l 

Funăanentarea ştiinţifică a noţiunii ud „macronoleculă" a 
fost făcută de H.Staudinger fà 1925 - 1930 pentru care a luat pre- 
miul Nobel, punfndu-se în felul acesta bazele gtiinţifice ale chi- 
miei macromoleculare, 

Fornarea compuşilor macromoleculari avtnà loc pe căi Manibus 
ponca la o alcătuire deosebită a macromoleculelor. 

Din acest punct de vedere, acegti compugi pot avea moleculále 
cu o structură regulată sau cu una neregulată. Compugii macromolecuz:: 
leri au greutatea moleculară cuprinsă între inci mii gi c?teva mi- 

iioane, fn moleculele lor intrfnd multe sute de atomi. 
Numărul ,n" de unităţi structurale, se numegte grad de poli- 
merizare al compusului respectiv. Notînă cu ,m" masa relativă a verie 
gii elementare gi cu „M“ masa moleculară relativă a macromoleculei 
 esBpective, putem scrie că: M m, n, iar gradul de polimerizare . 

n este dat de Mais ^MW | 


2 e— 
n m 


In alţi compugi macromoleculari „dimpotrivă, macromoleculele - 
mu au o structură regulată gi nu se poate recunoaşte existenţa unor 


Ei 

unităţi structurale care să se repete. Ele au o constituţie mult 
mei complexă, | | 

a. Clasificarea compuşilor macromoleculari poate fi făcută din 


diferite puncte de vedere, După originea lor, compugii macromolecu- 
lari pot fi împărţiţi în naturali gi sintetici. Printre compugii 
macromoleculari naturali avem: gutaperca, agar-agarul, albuminele, 
cauciucul natural gi silicaţii, Ca derivați din substanţe naturale 
avem celuloidul gi galalitul. | 
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Dintre compugii macromoleculari sintetici, fac parte cauciu- 


curile sintetice gi masele plastice, 
După natura atomilor din catena lor principală, se deosebesc 


compugi macromoleculari cu lanţ principal format din atomi identici; : 


de ex. polimeri cu carbocatenă -0-0-0-0- ca în polietilenă, gi com- 
pugi macromoleculari cu lanţ principal format din două sau mai multe 
elemente, numiţi polimeri cu heterocatenă ca în polioxietilenă şi 
derivații ei R(H) 
(-CH,-CH-0-) n | 

După proprietăţile fizico-necanice compuşii macromoleculari 
se împart în: plastomeri, elastomeri gi fibre sintetice, 
| Plastomerii au proprietatea de a se deforma ireversibil sub 
“acţiunea unei forţe exterioare, fără a se rupe. De ex. poliatirenul 
( -CH,-CH- a » polietena (-CH-CH5-),, policlorura de vinil 


| Cels | CH, 
(-CH,-CHCl-),, polimetacrilatul de metil(-CH,-0- a 
COOCH, 


! Elastomerii sfnt elastici, deformfndu-se reversibil sub acti- 
unea unor forţe; de ex. cauciururile sintetice de tipul butadienei 
( -CH,-CHzCH-CH,-),; poliacrilajii (-CH,-CH- 5 
COOH 
! Fibrele sintetice prezintă un ansamblu de proprietăţi fizico- 
chimice, de ex, fibrele poliamidice: H-( -NH-R-NH-CO-R' -C0-), -OR. 
După tehnologia de prelucrare polimerii pot fi: termoplastici 
în categoria cărora intră polimeri ce pot fi plastifiaţi cu ajutorul 
temperaturii gi care Si recapătă proprietăţile initiale după prelu- 
crare, procesul putînd fi repetat şi polimeri termorezistenţi din | 
care fac parte masele plastice care nu pot fi plastifiate cu ajutorul 
temperaturii sau care fgi schimbă structura după tratamente termice. 
In general acegti polimeri au o structură spaţială, iar limita 
între punctul de fuziune gi cel de plastifiere este foarte apropiată 
Exemple. de astfel de materiale utilizate pentru baza protezelor 


dentare avem: vulcenitul, fenolformalăehida, polimerii înalţi speti- . 


ali de tipul poly(metilmetacrilatului). 
Aceşti polimeri au o mare stabilitate chimică şi proprietăţi 


Scanned with OKEN Scanner 


v 


219 
mecanice gi biologice superioare faţă de polimerii termoplastici, 
După structura lanțurilor macromoleculare în spațiu, polime- 
rii se pot clasifica în: liniari, ramificati sau reticulaţi şi 
spajiali. z | 


POLIMER SPAȚIAL 


MORFOLOGIA . POLIMERILOR UTILIZAȚI iN STOMATOLOGIE 


Prepararea polimerilor, Monomerii pot fi preparaţi printr-un 
număr variat de metode care depind de; preţul de cost, tehnologie, 


plecfndu-se de la petrol sau derivații acestuia. 
Procedeele de sinteză se pot clasifica în metode de polimeri- 
zare gi de policondensare. 


Polimerizarea este o reacţie de combinare a unui mare număr 
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de molecule cu masë moleculară relativ mică, din care rezultă o 
substanţă cu masă moleculară relativ mare. In molecula acestei 
substanţe noi, numită macromoleculará, se repetă molecula cu masă 
mică numită monomer de un mare mei de ori. O reacţie de polime- 
rizare se poate exprima prin: = (M). , unde M = monomerul; 


n - gradul de polimerizare gi "4 = polimerul. 

Compoziţia procentuală a polimerului este aceeaşi ca şi a mo- 
nomerului, de asemeni gi formula chimică elementară. Insugirea de 
a polimeriza este proprie etilenei gi derivatilor săi; s-a făcut 
constatarea că nu toţi compugii cu dublă legătură etilenică sînt 
capabili de a polimeriza. Printre compugii ce pot fi folositi pentru 
polimerizare sînt; etilena, stirenul, clorura de vinil, tetraflucr- 
etilena, acetatul de vinil, acidul metacrilic, esterul metacrilic, 
amida sau nitrilul acidului metacrilic. De ex.: | 

n CH,-CH, Roos e e COBSSCH,-CHS-CH S»... e =(CH3-CH3) 0 


n CH,-CHX — lim e e 9 » -CH,-CHX-CH, -CHX- e e e (CHA-CHX), 


tn care X poate fi clor, radical fenil etc. 

Polimerizarea prin reacţie fn lanţ se desfăgoară prin reacţii 
. fnlánguite, iniţiate adesea de radicali liberi formați din monomeri 
eub acţiunea căldurii sau a radiaţiilor luminoase, In aceste tipuri 
de reacţie nu rezultă produşi secundari ca H20,: HCl etc. Prin aseme- 
nea mecanism se polimerizează substanţele care au în moleculă un 
radical vinilic de tipul CH,*CHR. Reacția decurge astfel: 

CH,=CHR + h — .CH,-OHR. | 

.CH,-CHR, * CH,-CHB . — »CH,-CHR-CH,-CHR, etc. 


Din cauza desfacerii dublelor legături, macromoleculele rezul- 
tate din polimerizarea compuşilor cu o singură âublă legătură sînt 
saturate; iar cînd se polimerizează prin acelaşi mecanism, monomeri 
cu mai multe duble legături, polimerii rezultați au un grad de nesa- 
turare mai mic. Polimerizarea în lanţ o suferă gi unele substanţe 
care cuprind în moleculă cicluri saturate ce conţin heteroatomi, In 
aceste cazuri se rupe ciclul, De ex, eporizii'de felul oxidului de 
etenă se polimerizează astfel: 
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n HO - 0H, —. ( -0-CH,-CH.,-0-CH.,-CH.,-O-CH,, CH.) 
Prin acest mecanism se pot polimeriza numai compugii hetero- 
cicli cu cicluri mai mici de cinci atomi gi mai mari dectt gapte 
' atomi. Reacţiile care au loc la polimerizarer.fn lant, sînt exom 
terme, degajind o cantitate considerabilă de căldură, Mecanismul 
ãe formare a polimerului liniar, în care unităţile structurale 
m sînt legate una de alta în secvenţă liniară, poate fi formulat; 
20 Mt (ot) aa 2t 
în cart M = monomer gi X -grad de polimerizare. Unităţile terminale 
yt şi M'' .; cu excepţia acestora din urnă, toate unităţile struc- 
turale trebuie să fie bivalente, Dacă unităţile structurale ale 
polimerului se leagă astfel încît să formeze un polimer neliniar 
sau ranificat, în acest tip de polimer, unele unităţi structurale 
trebuie să posede o valență superioară lui doi, » MM 
activitatea iniţială a moleculelor de monomer se poate reali- 
„za cu lumină ultravioletă sau alte radiaţii aey VESES căldură, tran- 
sfer ĉe energie, de 1a; un mie compus activat. 


2) : reacţia de iniţiere, care constă în ruperea dublelor lagi 
turi gi formarea radicalilor liberi cu ajutorul temperaturii, cata- 
lizatorilor, radiaţiilor ultraviolete etc. Un accelerator folosit 
acesea este radicalul peroxidului de benzoil obţinut prin descompue 
rea sa la 50 - 10090, 

ERT FĂ 

R'-C- 0-0 -C-R' ——-> 2 R'-C-0, —>2R, + 200, 
x. R*. + CH=CH eman Si R' -CH CHe B 
R R 


x 


In stomatologie, masele plastice folosite ca bază pentru pro~ 
tezele dentare, au fn structura lor următorii acceleratori pentru 


favorizarea producerii radicalilor liberi: anine terjisre, acid 


eulfinie sau dimetil-paratoluidink. 

„b)reacţia de propagare are loc prin mecanismul de activare în 
lent a monomerilor gi necesită uneori 5000 = 8000 cal/mol. gi de= 
curge cu viteză considerabilă, Teoretic reacţia Tn lanj poate con- 

. tinua odată eu „eregterea temperaturii, pito" cînd toti monomerii 
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sînt trandforaaţi în WE. 
R'CH,-CH. + QCH,-CH ——> R'OH,-OH-CH,-CH. ——> ete, 
. R R | 
c) Reacţia de întrerupere, Lanţul de reacţii se poate termina 
(încheia) fie prin cuplare directă, fie prin trecerea unui atom de 
hidrogen de la o catenă aflată în faza de desvoltare ; la alta, d 
- Prin cuplarea directă, dacă ine = polimer de n monomeri gi 
RA. = purae de m monomeri, RQjMS. + eM aM cm) RM n 


cu alte cuvinte, ambele molecule au devenit Sasqotivate printr-un 
„schimb de energie. 
- Prin trecerea unui stus de piden 
RyM.CH,CHe A RM CH,-CH, “>> d rr da * i 
R R R R 

d) Transferul de catenă. Deşi încheierea catenei poate rezulta 
àin transferul de catenă, procesul diferă de reacţiile de terminare 
descrise, fn sensul că activarea este transferată de la un radical 
activ la o moleculă inactivă, creindu-se un nou centru pentru des- 
voltarea polimerizării. Spre ex. o moleculă de monomer poate fi acti 
vată de o moleculă aflată în faza de desvoltare ;în aceasta din 
urmă are loc terminarea (incheierea) polimerizării: 

RM CH CHe + CH=CH —> RH CH-CH + CH,-CH, 

R R | . R p^ 
In felul acesta rezultá un nou centru de polimerizare. 
$ In acelagi mod,o catenă polimerizată (terminală) poate fi 
reactivată prin transfer de catenă şi îşi continuă creştere: 
Fata Oaie + RiM,-CH-CH — RR CH=CH + RE CH CH e 
R R 

Regcţia pe RPR Al are loc prin acelaşi mecanism ca 
şi reacţiile chimice dintre două sau mai multe molecule simple (po- 
limerizare) numai cá în final se eliberează produşi secundari ca: 
“apă, acizi, amoniac, halogeni etc. 

Realizarea polimerilor prin metoda condensării este destul, 
de înceată gi tinde să se oprească înainte ca molecula să fi atins 
o mărime gigentă, datorită faptului că cu cît lanţurile cresc, mole- 
culele devin mobile gi reáuse ca număr. Prin acest procedeu se res" 
lizează baze pentru protezele dentare din: poliamide,rügini epoxe, 


- wu 
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policarbonate etc. 
Fazele chimice ale reacției de policondensare sînt redate fn 
reacţiile de mai joa: 


9 9 
n HO-R-C-OH — HO--R-C--0-B-C- 0H + H,O ————— 
] ! monomer | dimer 2 


N 9 
T 3 H-(-0--R-Q««) OH (n + 1) j 
: polimer. 


EC = CH-R-CH ~ CH, + HjN-R'-HR, —> Ej = gk-n-qu-cà- A 
o o i : ^ R' 
 rügÜnx E. 


epoxi amine ` epozidică 

| Copilimerizarea.Dacă în reacția de polimerizare se Tntrebuin- 
ţează în loc Ge un singur monomer, un amestec din doi sau chiar mai 
mulţi monomeri, rezultă polimeri care conţin în mgcromoleculele lor 
ferigi ale monomerilor ?ntrebuintati. Acegti compugi macromoleculari 


puşi se numeşte copolimerizare, 
` Schema reacției după care se obțin copolimerii esta următoarea 
i mM * nM ——-.. o M-MoM-N eN -H-M-N eN oN o etc în care M gi N 
„sînt monomerii întrebuinţaţi în reacţie. | 
ii Proprietăţile copolimerilor sînt în general determinate de 
~ valoarea medie a proprietăţilor polimerilor simpli corespunzători ; 


în multe cazuri însă, se constată deosebiri care se datoresc diferen- 


telor. de constituţie a unităţilor ce alcătuiesc macromolecula. 
Un exempiu de copoiimerizare, este copolimerizarea acriloni= - 
.trilului cu clorura de vinil 
m os Redes * n CH,* CHOL —3- . o -CH,-CE-CH, sCH-CH,-CH-.. 
CN Ci 
Aceste reacţii folosesc în industria cauciucului şi maselor 
Se plastice. 
In literatură ant citate diveree metode de polimerizare ca: 
| anionică, cationic, catalitică, dar acestea nu au fost aplicate p$ 
„scară largă fn stomatologie. i 


au fost numiți copolimeri. Operația prin care se obţin aceşti com- _ 
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Iniţiatorii sînt substanțe chimice care introâuse în mediul 
de reacţie în proporţie mică (0,1 - 1 $) din masa monomerului se 
descompun fn radicali liberi activi, capabili apoi să iniţieze renc- 
gia. Iniţiatorii fntrebuinfati sînt de obicei peroxizii anorganici 
sau organici, printre care peroxizii de benzoil sau acetil, apa oxi- 
genată, persulfaţii de K eau Na etc. Cel mai folosit este peroxidul 
de benzoil cere 8e descompune la temperaturi relativ scázute elibe- 
pînă radiceli liberi. Descompunerea peroxidului de benzoil între | 
50 -100?C poste fi reprezentată: 

CgH;-G-0-0-C-CgH;—— 2 GgHo-C-0. — CgHo. + CgHs-Q-0, + CO, 

| j 0. | ; O | 
rezultă radicali liberi fenil gi benzoat care sînt iniţiatorii reac- 
fgiei de polimerizare, ultimul avînă o reactivitate mare. 

| Stabilizatorii sînt substanțe ce se adaugă în masa mohomerilor 
pentru a fmpiedeca polimerizarea în timpul depozitării, Cei mai fo- 
losiţi stabilizatori sînt: sulful, unele amine, albastru de metilen, 
teninul, hidroxizii de Na sau K etc. 

Inhibitorii au rolul de a micgora viteza reacției de iniţiere 
sau de a mări viteza res. iei de întrerupere a lanțului. Acţiunea 
inhibitorilor se explică prin reacţia acestora cu monomerii activaţi 
sgu cu polimerul activ, fn urma căreia se formează alt radical, foarte 
puţin seu de loc activ, în felul acesta reacţia este domolită sau 
chiar oprită, Ce inhibitori sînt întrebuinţaţi diferite subetante 
anorgenice sau organice, de ex. iodul, sulful, acetajii de crom, de 
fier sau de cupru, hidrochinona, pirocatBhina, amine aromatice. 

Procedee tehnice de polimerizare. Sînt mai. multe procedee teh- 
nice de polimerizare gi snume: 

~ Polimerizarea $n bloc prin care mononerul sub influienta ini- 
fiatorului gi a temperaturii se transformă fn polimer, Polimerii ob- 
ținuți prin această metodá au o greutate moleculară mică, pot pre- 
zenta microvezicule, fisuri, pori variații volumetrice datorită ten- 
peraturilor mari de reacţie, 

- Polimerizareg fn solutie ae m în prezenţa unor di- 
zolvanţi proprii fn care sînt solubili atît monomerii cft gi polime- 


rul - -sau numai monomerul; se obţine astfel un lac care se întrebuin- 
LI 
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ţează ca atare aeu ee separă polimerul prin evaporare, Polimerii 
rezultați prin această metodă au greutate moleculară mi 
înt-ebuinţaţi mai ales ca adezivi în stomatologie, 

- Polimerizarea în emulsie. Acest procedeu este cel mai 


că gi efnt 


rás- 
pfndit pentru obţinerea polimerilor, Procedeul prezintă avantaje şi 


anune: viteză de reacţie mare, temperatură de reacţie joasă şi uşor. 
de controlat. Mediul de reacţie constă din monomerul utilizat fn 
proporţie de 50 wv 60 $, din iniţiatorul reacției, apă si emulsionan- 
tul folosit. Viteza dejreacţie depinde în bună măsură de enulsionant , 
Ge iniţiator gi de moâul de amestecare, Ca emulsionanţi se folosesc: 
olesti, palmitaţi de Na sau K, sulfonati aromatici de Na, iar ca 
iniţiator persulfati, apă oxigenată etc. Polimerizarea în emulsie se 
poate conduce cu toti monomerii care nu sînt prea mult solubili în 
apă, de ex. acetatul de vinil, clorura de vinil etc. Prin această 


- Polimerizarea fn suspensie, Ácest procedeu se aseaminá cu 
polinerizarea fn emulsie; monomerul se transformă fn polimer cu aju- 
„torul iniţiatorului, substanţelor emulsionante, temperaturii şi pre- 
| siunii, Prin această metod% se obţin polimeri cu greutate moleculară 
medie şi particule mari de 0,1 - 5 mm. Majoritatea polimerilor uti- 
lizaţi fn stomatologie sînt produşi prin această metodă, deoarece se 


.  Obtin polimeri cu un grad mare de puritate, cu particule de formá gi 
- mărine variată, 


M-— — —— o P O me om mm 


dieţiilor beta, gema,RÜentgen, fotochimică. Cu ajutorul acestei me- 
tode de polimerizare. se poate înlătura monomerul rezidual din baza 
Protezelor dentare, creşte viteza de reacţie şi favorizarea polime- 
rizării steriospecifice a macromoleculelor, ceea ce duce la îmbună- 
tăţirea proprietăţilor mecanice, fizice gi biologice ale bazelor pro- 
tezelor dentare, . 

. Proprietăţile compugilor macromoleculari 


~ Structura macromoleculelor poate fi: unidimensională - lini- 


- Polimerizarea $n fază solidă, se produce sub influientfa ra~ 


, ară, bidimensională -datorită ramificării lanțurilor ce formează 
„Macromoleculele, tridimensională - sau în spaţiu fn urma legárij prin 
punți de diferiţi atomi ai lanțurilor macromoleculare ce formează 
molecula mică. | 
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Macromoleculele polimerilor cu catene liniare sînt lanțuri 
lungi de monomeri (M) 5 =M aM- N- K ' 

M-M-M-eHM-fAHÀM | l 
/ Răginile sintetice din această grupă aînt ternoplastica putfn- 
. du=lâ-se da forme diferite cu ajutorul căldurii ex. rÁginile vini- 
. lice, poliemidele, polietirenul, . 

Polimerii cu catenă bidimensională sau bifurcată, ale căror 
molecule formează lanțuri din care pornesc apoi de o parte gi de sita 
ramuri, Din această categorie fac parte polimerii acizilor acrilic 
şi metscrilic, ` M din | 


E 
MeH- M-N 


É 
kk x 
[4 5 
i (0000 Miet 
| j 
t 
| N | 
Mecramaleculele polimerilor tridimensionali (spaţiali) ale 
eÉror catene se încrucigează formînd o reţea cu o structură tridi- 
mensionalá, Aceste răgini se polimerizează deobicei prin căldură şi 
nu au suficientă stabilitate volumetrică | | 
E 2. cz S M-M-N-3-4- QUI. | p (7 i 
M H 
= litiu, 
n 
| - Moab MA 

Din această categorie fsc parte copolimerul acidului metacri- - 
lic cu divinilbenzenul. 

Merea majoritate a răginilor sintetice întrebuințate în prac- 
tics dentară fac parte din grupa polimerilor cu catene liniare sau 
bifurcate | | : 
| - Proppistăţi coloidale, Polimerii cu grad mare de polimeri - — 

zare prezinti în soluj' »prietiţi coloidale, Din acest punet de 
vedere se deosebesc: hemicoloizii cu grad de polimerizare mai mic de 


ES 


100 gi cu catena principală din macromolecull lungă de 50 « 250 ; 


i » 
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mezocoioizii cu grad de polimerizare ?ntre 100 gi 1000 gi d ia 
ginea catenei de 250 - 2500 f; eucoloizii cu grad de polimerizare 
peste 1000 gi cu lungimea catenei fn jur de 1 micron, 
- Proprietăţile mecanice_ale pompugilor macromoleculari aînt 
superioare celorlalte substanţe organice, ceea ce se Gatoreşte struc- 
j turii moleculei gi legăturilor chimice dintre atomi gi dintre molecu- 
le. Legăturile dintre atomi asigură stabilitatea moleculelor, năeu- 
rată prin energia de legătură sau de disociere, Legăturile dintre 
Y molecule sînt mai slabe decît legăturile interatomice. Una dintre. 
| proprietăţile foarte importante este deformabilitatea; sub acţiunea 
unei forţe exterioare, un corp macromolecular solid poate suferi . 
deformatii. Acestea pot fi elastice atunci cîna la Încetarea acți- 
unii forței exterioare, deformația dispare, corpul revenind spuntan 
la forma gi volumul inițial. Trecerea de la starea inițială sub ac~ 
fiunea forţelor exterioare, la noile condigii de echiiibru nu are 
loc instantaneu, ci trebuie să treacă un timp (are loc un proces de 
relaxare). Timpul de relaxare variază cu natura polimerului gi cu 
“temperatura, 
Deformatii plastice care la incetarea acţiunii forței exteri- 
oare nu dispar: corpul îşi schimbă forma gi nu mai revine spontan la 


N 


forma gi dimensiunile anterioare, 
Deformagii vîscoase. Subatahţele fluide se deformează la cea 


mai iică acţiune a unei forţe exterioare gi dug fncetarea acesteia, 
| substanţa nu mai revine la forma sa iniţială, 

Compuşii macromoleculari cu structură filifornă, au cele mai 
bune calităţi mecanice; cei cu structură tridimensională sînt casanti 
şi prezintă defornaţii elastice de tipul oțelului. ied 

- Proprietăţi electrice. Datorită faptului că trecerea euren- 
tului electric printr-un izolant se face atît prin masa ef: gi prin 
suprafaţa sa, deosebim; rezistivitate de volun, reprezentînd rezis- 
tenta electrieă a unui em” din volumul unui dielectric cînd prin el 
trece un curent electric; rezistivitate de suprafaţă, este favoriza- 
M tá de prezenţa substanţelor străine gi în special a apei depuse pe 

suprafaţa compusului, Pentru evitarea acestui fenomen, piesele tre- 
buie să aibă suprafeţe netede, lucioase gi acoperite cu substanțe . 


hidtofobe. 


să 


i 
i 
| 
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| Constanta dielectică caracterizează capacitatea de izolare 
specifică a materialului.. Produsele macromoleculare prezintă pro- 
prietági izolante bune. 

- Proprietăţi termice. Stabilitatea termică este limitată. 
pentru produgii macromoleculari 70 - 200°C., Stabilitatea termică 
poate fi îmbunătăţită prin modificări de structură şi diferite ada- 
usuri de natură minerală (plasticizanfi). 

^ -~ Conáuctibilitatea termică a compugilor macromoleculari pre- 
zintă valori care fac ca aceste materiale să fie în general buni 
izolatori electrici gi termici. | 

- Proprietăţi optice, Prezintă interes pentru un mic număr de 
mase plastice folosite la transmiterea luminii, Unele mase plastice 
sînt denumite şi sticle organice, fiind utilizate fn construcţia de 
aparate şi instrumente optice, Dintre aceştia fac parte polistirenul, 
poli(metacrilatul de metil) etc. Desavantajul constă în duritatea 
“dor mică, putînd fi sgtriate, ceea ce poate produce pierdere de ener- 


O gie luminoasă. | 


- Stabilitatea_chimică, kulte mase plastice se bucură de o 
mare stabilitate chimică, fiind rezistente 1a acţiunea acizilor,ba- 
zelor gi diferiților agenţi chimici. 

Rezistența la acţiunea apei. Unii produşi macromoleculari sînt 
rezistenți la acţiunea apei de ex. policlorura de vinil, altele su- 
feră fenomenul de imbibiţie, inprimînd soluţiei o mare viscozitate, - 

Rezistenţa la acţiunea diferiților dizolvanţi; policlorura ae 
vinil. prezintă o stabilitate ecăzută faţă de majoritatea dizolvsn- 
ţilor organici, pe cînă răginile polianidice prezintă o stabilitate 
pidicată faţă de aceşti dizolvanţi. | 

- Stabilitatea_în timp (fmbátrfnirea). Produgii macromoleculari 
suferă eu timpul, după condiţiile de utilizare şi păstrare, modifi- 
cări în proprietăţile lor gi anume; micgorareakezistenţei, a elas- 
ticităţii, modificarea aspectului exterior gi a structurilor. Aceste 
- modificári se datoresc procesului de îmbătrînire, ca urmare a efecte- 
lor provocate de diferite procese favorizante ca oxigenul din aer, 
lumina, căldura etc. Cei mai nestabili polimeri sînt aceia care msi 
au legături duble fn macromoleculá, cei cu Cl fn moleculă gi care 
pot pune fn libertate HCl. | do 
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PRINCIPALELE CATEGORII DE COMPUSI MACROMOLECULARI 
DN AL ÉLLALMAA——————————————— 


SINTETICI FOLOSITI IN TEHNICA STOMATOLOGICA 


Tu! bobalea stomatologică se folosesc anumite mase plastice 
din care se confecţionează atît bazele dentare cît gi dinţii însăşi, 
Prin bază dentară se înţelege partea din dantură care se sprijină 
suturile moi, Pentru a putea fi utilizate în scopurile 
menţionate, masele plastice respective trebuie să ?ndeplineaseá 
anumite calităţi: 

- Materialul trebuie să prezinte transluciditate sau transpa- 
reng pentru a imita țesuturile orale care sînt înlocuite, Trebuie 
să fie capabile să se coloreze sau pigmenteze. | 
- Nu trebuie să prezânte schimbări de culoare după fabricaţie, 
fie în cavitatea bucală, fie în afara ei, 

- Nu trebuie să se dilate sau să se contracte nici fn timpul 
procesului de obtinere nici în timpul folosirii de către pacient, 

Cu alte cuvinte, trebuie să fie stabilă dimensional fn orice condiţie 

- Trebuie să posede elasticitate gi o duritate adecvată, rezia- 
tenţă la abraziune în timpul folosirii normale. | 

 - Trebuie să fie impermeabilă la fluidele cavităţii bucale, 
să nu devină nesanitară sau dezagreabilă la gust sau miroa, 

/- Alimentele sau alte materii introduse fn cavitatea bucală, 
nu trebuie să adere la răgini, înpiedectnă curățirea lor în acelaşi 
mod ca țesutul orale: 1 i 

- Ráginile trebuie să fie inodore, insipide, netoxice, gi ne- 
iritente pentru țesuturile orale., l 

- Trebuie să fie complet insolubile în lichidele orale sau fhi ` 
alte substanţe introduse în gură, să nu prezinte o coroziune evi- 
dentă, 

- Trebuie să aibă o greutate specifică mică şi o relativă 
înaltă conductibilitate termică. | 

~ Temperatura de înmuiere trebuie să fie cu mult superioară 
temperaturii oricărui aliment, sau lichid fntrodus în cavitatea bu- 


"cală, 


- In caz de fractură (ruperi neprevăzute) să fie posibilă re- 
pararea ugoară şi eficientă, 
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i Prepararea răginilor pentru aplicare dentară să fie uşor 
de făcut gi cu echipament simplu. 

Tinfnd seama de calităţile menţionate, se înţelege că ele nu 
pot fi întrunite decît de substanţele cele mai stabile din punct de 
vedere chimic gi în genere de cele mai inerte, 

Totodată, trebuie subliniat faptul că pînă în prezent nu s-a 
găsit nici o enbatanţă care să îndeplinească absolut toate aceste 
ealități. i 
Vom studia cîteva tipuri de mase plastice did id 


Polimerii vinilici 


Derivă de la etilená CH „=CH2 hidrocarbură nesaturată care prin 


ruperea dublei legături, are proprietatea de a forma lanţuri, La 
temperaturi ridicate, etilena reacţionează cu oxigenul formînd per- 
oxid care apoi se descompune într-un radical liber gi iniţiază poli- 
merizarea. Dintre derivații etilenici au interes special clorura de 
vinil şi acetatul de vinil. 

Clorura de. vină CH,-CHCl  polimerizeaz în mod obişnuit for- 
mînă policlorura de vinil; n CH,-CHCl ——- (-CH, -COHCl- - 


Policlorura de vinil este o masá albá tare, de culoare deschi- 
să, fără gust şi miros. Se închide însă la culoare prin expunerea 
la lumina ultravioletă- şi dacă este plasticizată se decoloreazÁ, Se 
încălzeşte la temperaturi apropiate de punctul de înmuiere, în vede-. 
rea modelării, 

Poliecetatul de vinil se obţine din acetatul de vinil: că 


n H^C-2CH-0-CO-0H, —— ( -CH, COE A 


doon, bae 

Poliacetatul de vinil este stabil la lumină gi căldură dar 
prezintă un punct de înmuiere anormal de scăzut (35 - 40%), 

Cînd monomerii de clorură de vinil gi acetat de vinil sînt co- 
polimerizagi în anumite proporţii, rezultă numeroşi copolimeri folo- 
sitori, Produgii de polimerizare a clorurii de vinil sînt nesatisfă- 
cători pentru protezele dentare, deoarece păstrează tensiuni interne 

care duc la deformarea protezei. 


i s 
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n CH, "CH-O ls. — Col, gi CH, - CH = CH, prs 22 
Cg; Gg 5 CgHs 

Polistirenul este solid, incolor, transparent, rezistent la 
acţiunea agenţilor chimici ca apă, alcool, acizi gi baze, Este o 
răşină termoplastică stabilă la lumină, Are. proprietăţi dielectrice 
ridicate şi o bună permeabilitate a luminii. Polistirenul se dizolvă 
uşor fn unii solvenţi organici (hiürocarburi aromatice), Poate fi 
copolimerizat cu nn număr de răşini, Copolimerul său cu divinilben- 
zenul este important datorită polimerului cu legături. fncrucigate, 
De ex. un singur mol de divinilbenzen copolimerizzt cu 4O mii moli 
āe stiren, dÉ naştere unui polimer cu legături fncrucigate care este 

insolubil gi infuzibil. Polistirenul nu este suficient de rezistent 
gi stabil în cavitatea bucală gi se întrebuidjează numai pentru con- 
fecţionarea plăcilor de bază. 

Polimeri acrilici. : 

Polimerii acrilici constituie astăzi materialul de electie în 
cânfecţionarea plăcilor de bază a diferitelor tipuri de proteze mo- 
bile sau a dinţilor artificiali, Una din serii, e derivată din acid 
acrilie CHj-CH-COOH iar cealaltă din acid metacrilic CH,-C - COOH 
&ciául metacrilie dá produşi care polimerizeazá mai greu sub influ- 
ienţa căldurii gi luminii, decît cei ai acidului acrilic, motiv 
pentru care sînt preferaţi, deoarece în cursul diverselor iransfor- 


“mări gi preparări nu dau nagtere la polimerizári spontane. Deşi poli-. 


acizii sînt duri gi tranaparenţi, "Dolaritatea lor datorită grupului 

carboxil determină îmbibarea lor cu apa; apa tinde să separe lanţu= 

- rile gi. cauzează fnmuierea gi scăderea durității, Din această cauză, 
nu se foloeeBc fn cavitatea bucală, Pentru confecţionarea protezelor 
„dentare, se utilizează cel mai frecvent esterul metilic al acidului 

Letacrilic sau metecrilatul de metil. | 

| Prepararea acestuia se face pornind de ja acetona cianhidric 

care împreună cu acidul sulfuric gi alcoolul ::tilic,dau naştere la 

. metacrilat de metil, conform reactiei: 
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on 
- CHa- C -CH, + H580, + CH40H ——* OH, 9 -Coo-CH, * NH,HSO, 
CN OH. 


1n afară de esterul metilic, de un considerabil interes sfnt 
gi alţi esteri ai acidului metacrilic. In loc de metil se poate 
fnlocui radical etil, propil, izopropil, n butil, izobutil etc. 
In general cu cft catena laterală este mai lungă, cu atît tempera- 
tura de fnmuiere este mai scăzută. Spre ex. poli(metilmetracrilatul) 
este produsul cel mai tare din serie, cu cel mai ridicat punct de 
fnmuiere. Etilmetacrilatul are punctul de înmuiere mai redus şi 
suprafaţa aspră; n-propil metacrilatul este mai moale; Cfnà 8e folo- 
segte un izomer cu catená ramificată al unui agent de esterificare, 
temperatura de înmuiere este mai mare decît a compusului cu catenă 
liniară normală, De ex. temperatura de fnmuiere a poli(izopropil- 
metacrilatului) exte mai mare decît a poli(etil-metacrilatului) pe 
ctnă a poli(n-propil-metacrilatului) este de numai 3800, Pe măsură - 
"ae cregte greutatea moleculară a grupelor alchil cu catenă liniară, 
punetul de înmuiere continuă să descrească pînă se ajunge ca 18 tem- 
peratura camerei substanţa să fie lichidă. De ex. poli(dodecil-me- 
tacrilatul) cu monomer] 0H570(0H4) 6000. oio - este un lichid v?scos 
„da. temperatura camerei e 
Temperaturile de tamui ere a esterilor polimetacrilici. 


a D E I ——— 


Polimetacrilatul . .. Punct de fnmuiere (t?) 
Metil- i Ri + 125 | 
Etil- MN x We 65 
n-Propil- i: 090705 ! 58 

Y Izopropile ` 95 
.n-Butil- | e VR 35 
Izobutil- , 10 

| gec-Butil- 62 
tert-Butil- T6 
Fenil- | 120 


3 A NR N N a d ia OR N N NINE CF ——— n oo RI uer 1M : 


Esterificarea cu un alcool aromatic creşte punctul de înnuiere; 


chiar dacă greutatea moleculară a compuşilor aromatici gi alifatici 
esterificaji ar fi aproape aceeaşi, Acest fapt este ilusteat prin 


i 
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punctul de înmuiere relativ ridicat al poli(fenil metacrilatului). 
Materiale plastice polismidice | 
Bazele protezelor realizate din poliamide de tip Nylon,Perlan, 
Dederon sub denumirea comercială de Supolyd D, Dentamiă, etc. au 
| rezistență mare la îndoire gi goe însă, presint gi un număr łnsem- 
nat de desavantaje ca: 
- modul scăzut de olapticitate (din acest motiv are loc o de- 
| formare a protezelor sub influenţa forţelor masticatorii ceea ce 
| duce la o repartiție neuniformă a forţelor nasticatorii pe suprafaţa 
cîmpului protetic gi deci la atrofia acestuia); 
- bazele protezelor realizate din aceste materiale suferă o 
âilatare puternică sub influienta umiâităţii; 
= protezele 8e decolorează relativ ugor; 
- fixarea dinţilor la baza protezelor precum gi a R 
metalice este deficitară, 
Polimerii epoxidiri 
 Polimerii epoxidici obţinuţi prin policondensare, care au apă- 
rut în ultimii ani, nu s-au putut afirma ca materiale pentru baza 
protezelor fntrucft acestea fnglobeazá continuu relativ multă apă - 
şi se dilată într-o proporţie nai mare comparativ cu răşinile acri- 
lice chiar gi. după mai mulţi ani de utilizare, Aceste materiale îşi 
modifică culoarea gi de asemeni nu permit o fixare. corespunzătoare 
a dinţilor gi crogetelor metalice la baza protezelor. 
, Policarbonatele T 
Din grupa mate a polimerilor obţinuţi prin policondensare, 
policarbonatele au proprietăţile care prezintă cele mai multe avan- 
taje pentru protetica dentară. Polimerii policarbonaţi de tip: 
Thermopont, Capodon gi Andoran, se pot prelucra prin termopolimeri- 
zare, deci prin procedeul de turnare prin injectare, Greut:tea mole- 
culerÉ cea mai avantajoaeă pentru aceste materiale este aproximativ 
de 20.000, deoarece sub această greutate moleculară rezistenţa aces- 
tore este mică, iar fn cazul în care greutatea moleculară coboară 
sub 10.000 devin casante, Policarbonatele au unele proprietăţi fizi- 
ce şi mecanice superioare faţă de poli(metacrilat). Astfel au o rezis 
tenth crescută la goc, absorb apa într-o proporţie redusă, prezintă 
© structură mai densă fără pori, încît fn materialul protezelor din 
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policarbonat 


rii. Totugi, ba 
gzintá un modul de elasticitate diminua 


deficitară etc. 
erii ac ici si m aeri ici teză. 


 AStüsi eirca 98 $ din bazele protezelor PPPE sînt. realizate 
din polimeri Bcrilici gi metacriliei datorită proprietăţilor neca- 
nice, fizice, chimice gi tehnologiei relativ simple đe realizare a 
bazelor protezelor. Polimerii acrilici. gi metacrilici întrunesc 
fnir-o mare măsură calităţile chimice gi fizice necesare bazelor 


bazele protezelor realizate âin aceste materiale pre- 
t, o rezistenţă la îndoire 


P" 


dentare, cum ar fi; 


- rezistenţă corespunzătoare; , 


- proprietăţi tehnice satisfăcătoare; T , 
- stabilitate dimensională în mediul extern gí ES cavitatea 
orsi; 


- greutate specifică nică; | 
o; “bună stabilitate chimică; pa PM: 
- sînt insolubile şi nu absorb în propri a git dia suba 


staenjeis din mediul oral; 
- ză nu irite  gesuturile orale gi să nu prezinte miros gi gust 


neplácut; i 

= Pi restabilească funcţia fizionomick, prin aspectul natural 
al dingilor gi feleei gingii precum gi prin redarea trensluciditátii 

— să aibă o bună stabilitate a culorii gi transluciaităţii; 

~ să adere la dinţii de porțelan gi la crogetele metalice; 

- BÉ fie ugor de fabricat şi reparat gi să eene un preţ 
de cost moderat, . 

aceste calități importante ale bazelor protezelor dentare nu 
se pof güsi toate fntr-un singur material dentar, deoarece nici unul 
din materielele întrebuințate în mod curent: în protetică nu posedă 
' toate ateste proprietăţi, cun ar fi spre ex. stabilitatea dimensio- 


nal. In prezent se fac numeroase cercetări pentru introducerea de - 


onoi materiale ca bază de proteză precum gi pentru Îmbunătăţirea 
acelore existente 
Modul Ge prezentare al plasticilor acrilice şi metacrilice 


purtate în decureul enilor nu svau putut depista bacte» 


P^. ai 
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pentru baza protezelor se face sub forma unei 
sau sub formă de gel (pastă), Ambele 
următoarele ingrediente: M oti Me cae | 
Principalii ingredienti din pudra gi lichidul acrilic 
4 metacrilic folosiți ca bază de proteză 


pudre gi a unui lichid 
feluri de prezentare coniin 


gi 


Pudra | — Lichidul 
a Polimer acrilic,metacrilie Mononerul(acrilic sau 
sau copolimerii acestora . metacrilie) 
Iniţiator Inhibitor 
| Pigmenţi | Accelerator - 
Coloranţi ; Plestifianţi 
Opacifianţi | 


Agenti de reticulare 
Plestifianţi ER a 


Fibre organice 
Particule anorganice 


In literatură se citează gt alte grupări chimica pe lîngă 
parea acrilică gi metacrilică cum ar fi: radicali etil, butil, 
alchil gi alți derivați care au proprietatea 
la fracturarea bazelor protezelor dentare. 
Pudra contine iniţiatori de tipul peroxidului de benzoil în 
proporţie de 0,5 - 1,5 % sau diizobutanolnitri] cu rol de a iniţia 
polinerizarea monomerului atunci cînă este amestecat cu polimerul. 


de a müri rezistenta 


Coloranţii aînt adăugaţi $n pudră fn timpul sintezei polimerâ= | 


lor sau prin amestec mecenie după sinteza polimerilor, Colorarea 
acrilaţilor se poate realiza fn masă sau cu ajutorul pigmentilor de 


tipul; &ulfit de mercur, sulfit de cadmiu, oxid feric, cadmiu sele- 


nic, Colorantii gi pigmenţii, trebuie să fie compatibili cu rügina 
"de bază întrebuințată, să nu fie toxici, iritabili sau cancerigeni; 
să fie stabili şi să absoarbă lumina; să se prezinte într-o gamă 
,.'"ariatá de culori fn vederea restabilirii funetiei fiziononice:pesr- 
/ turbate prin actul edentaţiei, 
| In pudră se pot adăuga gi agenţi de opacifiere de tipul oxid 
„de zinc sau oxid de titan, Pudra contine gi substanţe plaetifiente 
| e tipul dibutil-ftalatului care poate fi inclus înainte eau după 


ma  N)AI[)m M. A 
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pentru baza protezelor se face sub forma unei pudre gi a unui lichid 
sau sub formă de gel (pastă). Ambele feluri de prezentare conțin | 


urnátoarele ingrediente: l 
Principalii ingredienti din puâra gi lichidul acrilic şi 
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4j metacrilic folosiţi ca bază de proteză . . l o 
istoc aburi i Eliae tai cuti P TI DOAR AN 
| Pudra | Lichidul Și Ti 
" Polimer acrilic,metacrilic Mononerul(acrilic sau 
sau copolimerii acestora . metaerilie) 
_TIniţietor Inhibitor 
Pigmenfi ! Accelerator 
Colorenfi Ar Plestifianţi 
Opacifienţ,i | Agenti de reticulare 
Plestifianţi hx RR 


Fibre organice 
Particule anorganice 


In literatură se citează gt alte grupări chimice pe lîngă 
gruparea acrilică gi metacrilică cum ar fi: radicali etil, butil, 
alchil gi alti derivați care au proprietatea de a mări rezistenta 
la fracturarea bazelor protezelor dentare. 

pudra conţine iniţiatori de tipul peroxidului de benzoil în 
proporţie de 0,5 = 1,5 $ sau diizobutenolnitril cu rol de a initia 
polimerizerea monomerului atunci cînd este amestecat cu polimerul. 

Colorenţii sînt adăugaţi în pudră în timpul sintezei polimeri- 
lor sau. prin amestec mecenie după sinteza polimerilor. Colorarea 
acrilaților se poate realiza în masă sau cu ajutorul pigmengilor de , 
tipul; sulfit de mercur, sulfit de cadmiu, oxid feric, cadmiu sele- 
nic. Coloranţii gi pigmengii, trebuie să fie compatibili cu răgina 

de bază întrebuințată, să nu fie toxici, iritabili sau cancerigeni; 
cá fie stabili gi să absoarbă lumina; să se prezinte fntr-o gan 
„ariei de culori fn vederea restabilirii funcției fizionomice:per- 
7 turbate prin actul edentafiei. 

| “n puâră se pot adăuga şi agenţi de opacifiere de tipul oxid 

| de zinc eau oxid de titan, Pudra conţine gi substanţe plastifiente 
de tipul dibutil-ftalatului care poate fi inclus înainte sau după 
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polimerizare. De asemenea în polimer se pot adăuga fibre de:naylon, 
acrilice, sticlă, zirconiu, tantal, carbon, oţel, plase de aur etc, 
fn scopul îmbunătăţirii rezistenţei bazelor protezelor. Aceste par- 
ticule organice sînt tratate în prealabil cu agenţi âe cuplare de 
tipul ,Viniltrioxisilan" pentru a se asigura aderanea plastelor, 

Adăugarea acestor ingrediente ridicá punctul de topire gi di- ł 
minuiază variațiile volumetrice, Pudra fn unele materiale acrilice, 
conține fn interior urme de metal sau bariu pentru a 1e opacifia la : 
razele X. Această problemă nu este încă rezolvată complet pentru că 
sînt necesare cantităţi de circa 20 % din aceste produse pentru a 
deveni suficient de opace, ceea ce are repercursiuni negative asupra 
"calităţilor mecanice gi- estetice ale protezelor., | 

Lichidul sau monomerul este format din metilmetacrilat în care 
pot fi adăugaţi gi alţi monomeri acrilici. Transformarea monomeri- 
lor fn polimeri se realizează cu ajutorul temperaturii, luminii sau 
pe cale chimică (urme de oxigen). In interiorul lichidului sînt in- 
troduşi inhibitori în scopul de a preveni o prematurá polimerizare 
ca de ex, hidrochinona în concentraţie de 0,005 - 0,1 %. 

In, cazul polimerilor acrilici şi metacrilici autopolimeriza- 
bili, lichidul conţine gi acceleratori de tipul aminei tertiare 
(dimetil-para-toluidiná) care scurtează timpul de polimerizare atunci 
cînd se află fn concentraţie maximă de 2 % pentru peroxid de benzoil 
şi 0,75 % pentru amine terțiare. După multi autori, greutatea mole- 
culară, factor deosebit de important în comportamentul mecanic şi. 
biologic al polimerilor, depinde de calitatea iniţiatorului, accele- 
ratorului şi a temperaturii de polimerizare, 

Pentru a mări rezilienta bazelor protezelor dentare, factor 
deosebit de important în integrarea biologică a protezelor se intro- 
duc fn polimeri substanţe cu particule mici de tipul dibutil-ftala- 
tului, 

Polimerii folosiţi în protetica dentară pot fi plastifiaţi prin 


adăugare de molecule mari te tipul octil-metacrilat, Prin acest pro~ 3 


cedeu se obţin baze pentru proteze cu o mare flexibilitate şi prezin- 
tă avantajul că nu sînt solviţi de lichidele orale. In lichidul mono- 
Mer, 8e pot adăuga şi agenţi de reticulate (spaţială) a polimerilor 
„de tipul: glicol-dimetacrilat CH5-6€ -0-0-CH,-CH,-0-C -o "CH, 

e CH, 0 O CB, 
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Q 
sau alil-métüerilat CH, b - C- 0- OH, -CH- CH, 


Agenţii de reticulare A proprietatea de a reacționa cu duble- 
le legături carbonice gi de a transforma polimerii liniari fn poli- 
meri tridimensionali cu proprietăţi mecanice net superioare faţă de 
polimerii obişnuiţi, Aceştia se adaugă în proporţie de 2 - 25 4, 

4 Polimerii acrilici gi metacrilici se pot prezenta gi sub formă 
^ ae ,gel", acesta conginfnd în interiorul său componente din lichid gi 
din pu .drÉ. Acceleratorii gi inhibitorii nu sînt introdugi fn gel 

“decît numai în momentul utilirürii. Avantajul acestei metode de pre- 

zentare a plasticilor constă în faptul că amestecul polimer-monomer 

este bine omogenizat şi proporjionat. Pastele dentare sub formă de 

gel se vor păstra la frigider pentru evitarea polimerizării, şi nu 

pot depági o durată de păstrare mai mare de 2 ani. 

„Două tipuri de polimeri sub formă de gel, se folosesc pentru - 

» realizarea bazelor protezelor dentare; o pastă contihe poli(metil- . 
. metacrilat) gi metil-metacrilat monomer, iar alt tip de gel conţine 
lcopolimeri de tipul clorură de vinil şi acetat Āe vinil combinat cu 
metil-metacrilat sub formá de monomer. 

„Pe lîngă proprietăţile fizice, mecanice, chimice şi biologice 
ale polimerilor gi adjuvantilor, pentru realizarea protezelor trebuie 
să se ţină cont ca; produsele să nu fie toxice pentru cei care le 
manipulează, să prezinte o suprafaţă lustruită pentru fmpiedecarea 
aderării resturilor alimentare; să nu prezinte pori şi vezicule 
macro şi microscopice; să nu prezinte fisuri mai mari de 0,55 = 0,75 
mm la o încărcătură de 500 g/cm? gi o grosime de 5 mm. nie 
Cebeorbfia şi adeorbţia) să nu fie mai mare de 0,7 mg/m? după 24 ore 
1a 37%, Solubilitatea să nu fie mai mare de 0,04 mg/cm? după o .. 
„imersie fn apă şi să prezinte o greutate constantă. Să nu-şi modifice 

culoarea după o expunere de 24 ore la un test cu lampă de ultravio- 
lete; să fie rezistențe la acţiunea forţelor transversale şi de în- 
covoiere, 


Scanned with OKEN Scanner 


O 
O 
sau alil-metacrilat CH,= LI C-0- CH,-CH-CH, 
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Agenţii de reticulare au proprietatea de a reacţiona cu duble- 
le legături carbonice gi de a transforma polimerii liniari fn poli- 


A meri tridimensionali cu proprietăţi mecanice net Superioane faţă de 
" polimerii obişnuiţi. Aceştia se adaugă în proporţie de 2 - 25%, 

r Polimerii acrilici gi metacrilici se pot prezenta gi sub formă 
É gel", acesta conjinfnd fn interiorul său componente din lichid gi 
Xx " -$ 


din pu,drÉ. Acceleratorii gi inhibitorii nu sînt 'introâuşi fn gel 
decît numai fn momentul utilirürii. Avantajul acestei metode de pre- 
zentare & plasticilor constă în faptul că amestecul polimer-monomer 
este bine omogenizat gi proporţionat. Pastele dentare sub formă de 
gel se vor păstra la frigider pentru evitarea polimerizárii, gi nu 
pot depăşi o durată de păstrare mai mare de 2 ani. 

„Două tipuri de polimeri sub formă de gel, se folosesc pentru 
realizarea bazelor protezelor dentare; o pastă contihe poli(metil- 
etacrilat) gi metil-metacrilat monomer, iar alt tip de gel contine 
copolimeri de tipul clorură de vinil gi acetat de vinil combinat cu 
metil-metacrilat sub formă de monomer. i 

Pe lîngă proprietăţile fizice, mecanice, chimice gi biologice 
ale polimerilor gi adjuvantilor, pentru realizarea protezelor trebuie 
să se ţină cont ca: produsele să nu fie toxice pentru cei care le 
manipulează, să prezinte o suprafaţă lustruită pentru fmpiedecarea 
| aderării resturilor alimentare; să nu prezinte pori gi vezicule 

macro gi microscopice; să nu prezinte fisuri mai mari de 0,55 = 0,75 
mn la o încărcătură de 500 g/cm? gi o grosime de 5 mm. Sorbtia 

(absorbtia şi adsorbţia) să nu fie mai mare de 0,7 ng/m* dupá 24 ore 
| la 37%, Solubilitatea să nu fie mai mare de 0,04 mg/cm? după o ` 
|. imersie în apă şi să prezinte o greutate constantă. Să nu-şi modifice 
culoarea după o expunere de 24 ore la un test cu lampă de ultravio- 


lete; să fie rezistențe la acţiunea forţelor transversale şi de în- 
ud covoiere, 


H 
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Proprietăţile fizice aie polimerilor scrilici gi metacrilici 


Din punct de vedere al comportamentului termic, poli(metil- 
metacrilatul) este o substanţă rău conducătoare de căldură, rezistă 
- pînă la 50°C, iar la temperatura de 70°C se deformează. Intervalul 
de trecere de la t ə solidă la cea fluidă este de 75°C. 

Dilatarea te. " a cregte cu temperatura, Punctul de topire 

este 80°C. Prin răcire, protezele dentare suferă o contracție de 
0,2 - 0,4 €. Proprietăţile termice ale polimerilor acrilici şi meta- 
crilici sînt foarte mult influențate de radicalul R din lanţul macro- 
moleculelor E | 
Proprietăţi optice, Poli(metilmetacrilatul) permite trecerea 
luminii şi a razelor ultraviolete, Expus mai mult timp 1a lumina so- 
lară se tngülbenegte sub influenţa ultravioletelor, suferind fenome- 
nul de îmbătrînire. Poate deveni opac pentru razele X prin adăugarea 
pulberii de aur, . | 

Viscozitaten: Staudinger consideră că vfscozitatea depinde de 
dimensiunea moleculelor gi deci de greutatea molecular. 
cător de electricitate, această proprietate permite folosirea lui ca 
izolant gi împiedecă apariţia biocurentilor în cavitatea orală, 

Absorbţia apei. La temperatura de 20°C polimerii acrilici şi 
metacrilici pot absorbi apa în proporţie de 0,11 -0,5 $ fn 24 ore 
iar prin deshidratare pot suferi o contracție micgorfndu-se volumul. 
De aceea, este necesar ca protezele realizate din polimeri să fie 
menținute în apă atît în laboratérul de tehnică dentară cft şi de 
către pacient, | 


Acest parametru este influenţat de natura polimerului, a ingredienti- 
lor precum gi de tehnologia de realizare a bazelor protezelor dentare 
Pentru superacryl preparat prin termopolimerizare rapidă, s-au găsit 
valori cuprinse între 15,5 - 22,7 , iar pentru romacryl 14,5 ~ 22,8. 
Greutatea specifică este de 1,18 -1,20. Variaţiile de greutat( 
specifică a polimerului sînt în legătură directă cu gradul său de 
polimerizare gi cu greutatea moleculară a macromoleculelor formate 


= ad 


ÎN ie 
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prin polimerizare. 
Rezistenta la goc măsurată prin metoda Charpy pentru un 


acrilat termopolimerizabil este de 10 - 13 Kg/cm?, în timp ce pentru 


răşinile acrilice autopolimerizabile, este de numai 6 - 8 Kg/cm*, 


Modulul de elasticitate este aproximativ 24400 Kg/cm*, 


a-— oe m» ome Žž "——e ë n o re n e . 


Stabilitatea_coloristică, Ráginile acrilice eutopolimerizabile 


au totdeauna o stabilitate coloristică mai slabă, datorită descom- 


punerii în timp a dimetil-paratoluidinei care activează polimerizg- 


rea şi care se descompune, Dacă se adaugă anumiți stabilizatori sau 
dacă se schimbă activatorul, stabilitatea coloristică a Trăşinilor 
acrilice autopolinerizabile se îmbunătăţeşte, dar rămîne totuşi in- 
ferioară celor termojfolimerizabile. | 


inflenatoriu, de natură fizică, mecanică sau chimică, a ţesuturilor 
faţă đe protezele acrilice, | 


tori jin de compoziţia acrilatelor - coloranți, monomeri reziduali, 


riorul lor. Reecţiile de manifestare e intoleranţei sînt variate gi 


per, difuzează în cavitatea bucală imediat după aplicarea protezei 
g1 er acţiona asupra ţesuturilor prin mecanian. chimico-toxic, Nu 
neue exclusă nici posibilitatea combinării monomerului rezidual cu 
diferite Substanțe din mediul bucal, formînd compuşi nocivi, Pentru 
înlăturarea acestor reacţii, se recomandă respectarea parametrilor 


„de polimerizare prin termopolimerizări lente, o prelucrare corectă 


a protezelor (lustruire) precum gi o întreţinere igienică corespun- 
zătoare a protezelor dentare din mase plastice. l 


| 


Proprietăţi biologice Pentru practica stomatologică, proprietă- 
iile acrilatelor gi metacrilatelor sînt de mare însemnătate, deoare- 


ce sfnt frecvente cazurile de reacţii de intolerantá pe fond alergic, 
Stomstopatiile efnt determinate de un complex de factori chi- 
mico-torici, alergici, mecanici sau microbieni. Unii din aceşti fac- 


plastifienti etc., alţii depind de starea suprafeţelor (porozitátii) 
care nu trebuie să existe nici pe suprafaţa protezelor nici fn inte- 


depind fn mere măsură doe tehnologia de realizare a bazelor protezelor” 


dentare. Cel nai frecvent este incriminat monomerul rezidual ca fac- 
tor declanşator al Stonatopatiilor protetice. Monomerul rezidual li 


Unii autori incriminează drept factori al declangării stomato- . 
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patiei protetice - factorul nicotic, 
teză totală se constată o creştere a numărului de fungi sub baza 
protezelore Micozele se întîlnesc mai frecvent la persoanele în 
vîrstă cu Oo durată mai mare de purtare a protezei, Furtarea prote- 


reprezintá ün factor iritativ cronic, dar un rol important 11 
ele dentare, întru- 


deoarece ls purtătorii de pro- 


zei 
joacă şi modificarea temperaturilor de sub protez 


ctt polimerii sînt rău conducători de căldură, ceea cdfavorizează o 
acumulare de temperatură sub protezele. dentare” şi Geci înpiedecs 
âesfăşurarea normală a proceselor fiziologice din țesuturile sub- 
âiacente protezelor. Kucoasa bucală normală de. sub protezele denta- 
re, suferă modificări anatomo-patologice şi enzimatice, Mucoasa 
gingivală supusă acţiunii protetice, desfăşoară în general, procese 
enzimatice estul de lente, creşte în mod zonal activitatea enzime- 
lor âe apărare şi digestie intracelulară, respectiv a enzimelor li- 
zozomale. 

Polimerii sintetici înalţi, folosiţi pentru realizarea prote- 
zelor totale, corespund într-o mare măsură cerințelor impuse, dar 
totugi nu trebuie pierdut din vedere faptul că folosirea acestor 
materieie continuă încă să ridice numeroase probleme de ordin: meca- 
nic, chimic, fizic, biologic şi tehnologic. Preocupările pentru îm- 
- bunătăţirea acestăr parametri ai polimerilor utilizaţi în proteza 
dentară, sînt în atenţia a numeroşi cercetători, întrucît în acest 
âomeniu sînt încă numeroase căi de introducere a ünor materiale noi 
precum şi pentru îmbunătăţirea materialelor existente, Se remarcă 
din ce fn ce mai mult preocuparea cercetătorilor de a obţine poli- 
meri direct din hidrocarburi, excluzfnd faza de monomer prin procee 
dee de dihidropolimerizsre, dihidropolicondeneare sau polirecombi- | 


nare, prin aceste metode se pot obţine piese finite direct din poli-- 


mer cu proprietăţi mecanice gi fn deosebi biologice, deosebite, ?n- 
lüturfndu-se fn mare parte substanţele adjuvante precum gi monomerui 
-substanțe care dau intoleranţa pieselor protetice, 


- 
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